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I. IltHOSUCCIOl.
A lo largo de la historla la humanidad ha sufrido 
enfermedades, alguaas de las cuales, por su magnitud y su 
amplia diseminacion han sido consideradas, segun su grado 
de expansion como endemias, epidemias o pandemias.
Cuando las pandemias tenian un caracter devastador 
que diezmaba las poblaciones transcendian, incluso a la 
literatura, bajo el termino de "plagas", como fueron: la 
peste en la Ed ad Media, la tuberculosis en el siglo XIX,
Los grandes avances logrados en la llamada "era de 
los antibioticos" a mediados de nuestro siglo han conse- 
guido, si no erradicar, si controlar has ta unos ciertos 
limites las enfermedades bacterianas responsables de algu- 
nas pandemias.
A pesar de estos logros, la especie humana se ve 
amenazada por enfermedades causadas por nuevos microorga­
nismos para los que no se dispone de medios terapeuticos 
adecuados .
El ejemplo actual mas dramatico de ello ha sido la 
aparicion del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida.
(SIDA).
Este nueVO sindrome, descrito inicialmente en EE.UU, 
se ha eztendido practicamente de forma universal y repre­
sents, en la actualidad, uno de los principales problemas 
sanitarios del mundo occidental.
El SIDA es la manifestacion clinica mas grave que es 
capaz de producir el recientemente denominado Virus de la 
Inmunodeficiencia Humana (HIV) (1,2).
Como consecuencia de la infeccion viral, se producen 
graves alteraciones inmunologicas que predisponen a infec- 
ciones oportunistas , que pueden ser debidas a protozoos, 
hongos, bacterias, virus o parasites, asi como a la pre- 
sentacion de neoplasias poco frecuentes (3 -15)•
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En nuestro medio, la incidencia de esta enfermedad 
aumenta progreslvamente y présenta caracteristicas pecu- 
liares en cuanto a la epidemiologia y a la etiologia de 
las infecciones oportunistas. Dent ro de allas las infec­
ciones debidas a micobacterias presentan manifestaciones 
clînicas especiales y poco frecuentes.
Este trabajo pretende resumir las complieaciones in- 
fecciosas que aparecen en los pacientes adultes afectados 
por el SIDA y con menciSn especial a los métodos diagnSs- 
ticos y evoluciôn de la infeccion por micobacterias.
1.1 Sacnordo histôrico dol SIIDSOKI DB LA IBIOIODB- 
FICIKICIA ADQBISIDA. SIDA.
Es un becbo cierto que basta finales de los aSos 70 
la neumonia por Pneumocystis cmrinii,(P. carinii), la eso- 
f agit is por Candida o la infeccion diseminada por Herpes 
simplex asi como formas agresivas de determinadaa neopla­
sias, 1 infoma de Burkitt o sarcoma de Kaposi, nunca hablan 
sido diagnosticadas en personas con ausencia de enfermeda­
des de base, y es a comienzo de la presents decada cuando 
estos procesos aparecen en varones bomosexuales en Nueva 
York y California, zonas donde es muy elevada la bomose- 
xualidad y la drogadicoion intravenosa, I V ,(4-8 ,10,1 1 ,14) .
Del estudio retrospectivo que realize el Center for 
Disease Control, (CDC), se desprende que los primeros ca- 
sos de brotes epidemicos de sarcoma de Kaposi comunicados 
a ese centro, asi como las primeras consultas realizadas 
para el tratamiento con Pentamidine en neumonias por P. 
carinii, tuvieron lugar en los aSos 1.978-1.979 (3.4).
La aparicion de un mayor numéro de casos obligé al 
CDC a définir al nuevo sindrome con unas caracteristicas 
de presentacién prédominants en bomosexuales previamente 
sanos, en drogadictos IV y en un grupo de poblacion emi-
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grante, que tenian inmunodeficiencias graves y con una 
mortalidad casi del 100% en los 13-24 meses siguientes a 
su presentacion. En aquel momento aun no se tenian pruebas 
definitives sobre el agente causal (l6-18).
Esta nueva enfermedad indujo a que el CDC estable- 
ciese un programs de trabajo en busqueda de la posible 
etiologia de la misma asi como al estudio tanto retrospec­
tivo como prospective de los casos afectados. Esta claro 
que en los EE.UU este nuevo sindrome se esta comportando 
en es os moment os como una epidemia (1 9 .2 0 ).
Desde la apariciôn del sindrome, o SIDA, fueron pos- 
tuladas diferentes etiologies, incluyendo agentes virales, 
taies como el virus de la Hepatitis B, Epstein-Barr (EBV) 
y Citomegalovirus (CMV) e incluso sustancias quimicas como 
el Nitrito de amilo (2 1 ).
La sospecba dentro de los agentes transmisibles, ha- 
cia la etiologia viral, iba tomando una mayor consisten- 
cia, basandose en los siguientes argumentes :
- Se comportaba como una epidemia
- La limitaciôn geogrâfica inicial se desvanecia su- 
friendo una rapide expansion, implicando incluso a otros 
continentes.
- Su apariciôn en un nûcleo de poblacion promiscua 
donde es fâcil su transmisibilidad.
- Comienza aparecer en personas transfundid as y en 
individuos heterosexuales, asi como en los hij os de af ec­
tados por el sindrome, a pesar de no presenter ningun gru­
po de los citados factores de riesgo, bas ta entonces des- 
critos, para adquirir la enfermedad (22-2 5 )»
El conocimiento de la distribuciôn geografica de los 
casos afectados, por un lado, y el de los grupos de riesgo 
por otro, contribuyô a aclarar datos sobre su etiologia y
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epidemiologia.
1.2. BPIDBHIOLOGIA. DBL SlDi
La epidemiologia de la infeccion por HIV ha aido 
bien estudiada e incluso fué conocida antes de que el 
agente causal del sindrome fuese identificado (26-28).
Se sabe que la transmision tiens lugar por très 
vias: via hemét ica » contacte sexual y via materno-fetal; 
esta puede ocurrir bien en el utero o por contaminaciôn 
con las secreciones cervico-vaginales durante el parto 
(22,25,29-35).
En EE.UU el factor de riesgo mis importante para la 
adquisiciôn del SIDA, aproximadamente el 73$, es el grupo 
de pacientes homo o bisexuales, seguido por los adictos a 
drogas I V, aproximadamente el 17$. Las personas que ten- 
gan contactes sexuales, con los grupos anteriores, repre- 
sentan también un grupo de riesgo para la adquisiciôn del 
sindrome, asi como sus descendientes . (26,27) .
Aûn no se ha demostrado transmisiôn hidrica, alimen- 
taria ni aérea (2 1 ).
La infecciôn por HIV no es sinônimo de padecer el 
SIDA ya que es necesario, segun su definiciôn, la apari­
ciôn de la infecciôn oportunista. No se conoce bien el nu­
méro de pacientes inf ectados por HIV que han desarrollado 
el sindrome, pero se piensa que sea alrededor del 15- 30$. 
(36) .
Entre los factores que pueden asociarse a un mal 
pronôstico, y que pueden luego evolucionar hacia el sin­
drome, se encuentran segun un estudio reciente, los si­
guientes ( 37 ) :
.- Descenso de la cifra de 1infocitos T cooperado-
res.
.- Aumento de los Linfocitos T supresores.
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Titulo bajo de anticuerpoa (Ac) Trente a HIV.
.- Titulo elevado de Ac f rente a CMV .
.- Historia de relaciones aezuales con afectadoa por
SIDA.
SI Antigeno, Ag, viral se ha aislado no solo en se­
men, lo que justificaria su transmisiôn sexual y la inse- 
minaciôn artificial, sino también en lag rimas y saliva 
(26,38,39).
Estân apareciendo comunicaciones, sôlo de forma es- 
porédica, de seroconversiones entre personal asistencial 
de hospitales, bien con un origen traumético o por el per­
sonal al cuidado de estos pacientes (4 0 ,4 1 ).
En Es pana, y a diferencia de lo que ocurre en EE.UU, 
el mayor grupo de riesgo entre nues t ra poblaciôn esta re-
presentado por los adictos a drogas IV.
1.3 VIBUS DB LA IIMUBODBBXCIBICIA HDHAIA (HIV)
El marcado tropismo para los Linfocitos T , con ac- 
ciôn selectiva a la poblaciôn CD^, cuadro que se viô ante- 
riormente en la llamada Leucemia /linfoma Humana de célu- 
las T, (HTLVI), y en una variante de leucemia de células 
peludas, (HTLVII), es lo que llevô a considérer a este vi­
rus de la familia de los retrovirus, como el primer candi­
date responsable de la enfermedad (2 1 ).
En 1.952 Laboratories con expericiencia en aisla- 
mientos de HTLV de pacientes con leucemias de células T 
comienzan a trabajar en estos pacientes afectados por 
SIDA; y empleando técnicas similares para estimular el 
crecimiento de células linfoides y la inversiôn de la 
Transcriptasa evidencian, de esta forma, la existencia de 
un retrovirus en pacientes afectados de esta enfermedad.
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Pero es en el aSo 1983 cuando el agente etlolôgico
del SIDA fue aislado por primera vez por Luc Montaigner,
en el Institute Pasteur (Paris). Aislô un retrovirus a 
partir de los Linfocitos T periféricos de un paciente 
afecto de Linfadenopatla generalizada y le denominô "Virus 
asociados a la Linfadenopatla, (L A V ) (43).
De forma casi simulténea Gailo y Levy, en el Labora­
torio de Biologie del Cancer de Bethseda en EE.UU, aisla- 
ron un virus similar en pacientes con SIDA que le denomi- 
naron "Virus Linfotrôpico de células T b u m a n a s , (HTLVIII), 
y virus relacionado con S I D A ,(ARV) (44,45).
Es en este momento cuando, uniendo ambas denomina- 
ciones, se le conoce como HTLVIII/LAV.
Este nuevo virus presentaba caracteristicas simila­
res con los retrovirus ya conocidos HTLVI y HTLVII, y aun- 
que todos ellos tienen accién inmunosupresora la mas grave 
la presentaba el ultimo virus aislado.
La estructura molecular de este virus, involucrado 
en el sindrome, es semejante a la de los retrovirus. Son 
virus RNA de cadena ûnica, provisto de envoltura y dotado 
de una inversotranacriptasa que es capaz de t rans cribir su 
genema de RNA en D N A , el cual se integra dentro del genoma 
de la célula huésped, en una forma llamada "provirus". 
Puede permanecer alli s in que los genes se ezpresen basta 
que las células no se dividan; y al no formarse proteinas 
viricas, el sistema inmunitario no reconoce, ni élimina, 
las células infectadas. De esta forma, el virus integrado 
permanece en "silencio" dentro de las células siendo asi 
mas inaccesible a la accién del sistema inmune (46-48)
El retrovirus contiens un genoma en el que es tan 
présentes 3 genes: uno que codifies las proteinas virales 
internas del nucleo, gag, el de la polimerasa o inverso 
transcriptasa, pol y el de la glicoproteina de la cubier- 
ta, env .
Ademés de estos genes citados, que se encuentran en 
otros retrovirus, en el HTLVIII existen junto a ellos, 4 
genes que son: sor , 3 *orf , tat y art cuya funcién no se
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conoce con exactitud pero que pueden codificar proteinas 
reguladoras acoesorias de la replicacion viral (49-54).
Se ha mostrado que los genes sor y 3'orf codifican 
la sintesis de proteinas inmunogénicas "in vivo", pero 
aparentemente no son requeridos para la patogenicidad o la 
replicacion viral. El gen tat, (que désigna el transacti- 
vador de la transcripcion), induce altos niveles de la ex­
près ion gen&mica después de la activacion inicial, y esti- 
mula enormemente la tasa de produccion de proteinas viri­
cas; de esta forma, contribuye eficazmente a la replica- 
cion virica al aumentar la translacion de los RNA mensaje- 
ros en proteinas. Ello represents una adaptaciôn que per­
mits al virus una replicacion muy rapid a una vez que tiens 
la oportunidad de hacerlo.
El gen tat puede acentuar las acciones patogénicas 
del virus al ser critico para su replicacion y podria 
constituir una aproximacion terapéutica nueva y eficaz en 
el SIDA.
El gen art, (transactivador de la antirrepresiôn), 
se superpone parcialmente a los genes "tat y env" y codi- 
fica para el segundo transactivador, ya que activa la ex- 
presion de las proteinas "gag y env ” del HTLVIII (55). 
Tabla 1 .
A partir de 1.986 el agente etiologico del SIDA, ha 
sufrido una nueva denominacion, la de Virus de la Inmuno­
def iciencia Humana (HIV), propuesta esta ultima por los 
subcomites del Comité Internacional para la Taxonomia de 
Virus como el nombre mas apropiado para el retrovirus 
implicado como agente causal en el SIDA (1,2).
Otros virus han sido descubiertos en relacién con el 
SIDA tanto en animales como en humanos, y de mencién espe­
cial son el "Simian T-lymphotropic Virus" tipo III (STLV- 
III) que produce un cuadro seme j ante al SIDA humano en d i- 
chos animales (56-58).
Al mismo tiempo se aislo otro virus en Africa Cen­
tral en pacientes con SIDA que ha sido denominado HIV tipo 
II, y en la pruebas serolégicas presents reacciones cruza- 
das con el retrovirus HTLV III (5 9-60 bis).
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TABLA 1.
TABLA DEL GEIOKA DEL HIT.
GEN CODIPICA PARA FUNCION
Gag Component es Replicaciôn vîri-
eatructurales 
del core
ca
Componentes Replicaciôn vîri-
Snv eatructurales 
de la envuelta
ca
Replicaciôn vîri-
Pol Transcriptasa 
1nversa
ca
Sor Proteinaa
acceaorlaa
Deaconocida
3 ’orf Proteinaa
accceaoriaa
Deaconocida
Tat Proteinaa Eatimulaciôn de
acceaoriaa la ezpresiôn de 
las prteînaa vî- 
caa
Art Proteinaa Activaciôn de las
reguladoraa proteinaa gag,env
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1.4 ÂLTBRICIOIBS IIRDIOLOGICAS DBL SIDA .
Las alteraciones en el sistema inmune descritas en 
estos pacientes y atribulbles a la acciôn del HIV, afecta 
tanto a la respueata celular como a la humoral.
En la alteraciôn de la respueata celular bay una de- 
plecciôn aelectiva de la poblaciôn de Linfocitos T-CD* 
coopéradores/inductorea y un aumento, o oifraa normales, 
de loa Linfocitos T-CDg supresores/citotôxicoa, que a ve- 
cea pueden estar también disminuldoa en pacientes con neu­
tropenias .
La molécula que define a eae subgrupo de linfocitos 
T sirve de receptor para el virus. Pero la molécula CD4 no 
es privativa de los linfocitos T, también se encuentra, en 
gradoa diferentes, en los linfocitos tranformados por el 
virus Epstein-Barr, en los monocitos y en los macrofagos. 
En todas estas célulaa puede realizarse la replicaciôn vi­
ral, y al tener este mismo receptor células del SNC, se ha 
detectado la replicaciôn viral en regionea del encéfalo, 
en macrofagos, microglia y neuronas (61).
Se sabe que loa Linfocitos cooperadores/inductores 
tienen una importancia bésica en la regulacién de la inmu- 
nidad, y su inhibicién compromets secundariamente la fun- 
cion de otraa célulaa como son: la respueata citotézica a 
parasites, (siendo éata de importancia critica en laa de- 
fenaaa del huésped contra patégenoa virales), y también 
en la quimiotazia por alteraciôn en la funcién del monoci- 
10 que se manifieata con descenso de la misma.
La mayoria de estos pacientes muestran leucopenias y 
neutropenias, de forma principal en loa pacientes con 
prédromo febril del SIDA 0 con infeccion oportunista como 
cuadro n o r m a l . Estas leucopenias pueden ezacerbarse cuando 
comienzan con el tratamiento bien con trimetroprim-sulfo- 
metozazol o pentamidina ante infecciones por P. carinil 
(52) .
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El SIDA, es, en consecuencia, el resultado del co- 
lapso de las funciones de todas estas células y ello con- 
lleva al fracaso en el control del desarfollo de infec- 
ciones y tumores (55).
La alteraciôn a la respueata humoral, descrita por 
Lane y atribuible . a este v i r u s , esta en relaciôn con la 
disminuciSn de la capacidad en la formaciôn de Ac frente 
al Ag viral (62,63) •
También se ha demostrado, en la afectaciôn por este 
virus, un aumento de las inmunoglobulinas séricas, IgG e 
IgA y de los inmunocomplejos circulantes, as! como de Ac 
antilinfoclticos.
Las anormalidades en la inmunidad humoral son de 
gran importancia en el SIDA y pueden contribuir a la ma­
yor frecuencia con q u e , en estos enfermos, se présentas 
1 as bacteriemias ya que las respuestas primarias y secun- 
darias a la formaciôn de Ac son déficientes (36),
1.5 CLASITICACIOI CLIIICA DE LA IIPBCCIOI POE EXT .
Y a se ha comentado que la inf eccion por HIV no
siempre significa padecimiento del SIDA, pero si es nece- 
saria para su posterior apariciôn y entonces séria la 
complicaciSn mas grave de esta infecciôn viral (36).
Las personas infectadas por HIV pueden comportarse 
como portadores asintomaticos, pero siempre a t raves de
contactos sexuales, transfusiones o via maternofetal.
Algunas de estas personas asintomaticas estan en un
periodo latente entre la infecciôn y la apariciôn de la
enfermedad y cuando ésta aparece puede ser minima, como es 
en el caso del sindrome de la linfadenopatia generalizada, 
(L G ), moderadamente gra v e , como ocurre con el complejo re- 
lacionado con SIDA (CES), o g r ave, que eu rsa con la apari­
ciôn del SIDA.
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Las manifestaciones de la infecciôn por HIV pueden 
ser muy variadas, desde ser una fase aguda a no ezistir 
ninguna, por lo que résulta imprescindible el aislamiento 
del virus en los tejidos del huésped o bien su visualiza- 
cion.
Pero estas técnicas no estan al alcance de la mayo­
ria de los laboratories por lo que debe considerarse 
también como infectado a todo individuo que se le detects 
Ac frente a HIV (21).
El CDC dividla las manifestaciones de la infecciôn 
por HIV en 4 grupos designados por numéros romanos del I 
al IV y se aplicaba solo a los infectados por HIV (64).
Esta clasificaci'n nos servla para seleccionar a los 
pacientes en un grupo determinado, pero aunque durante la 
évolue ion del proceso ezistiese una resolucion de los sln- 
tomas los pacientes no podrlan ser de nuevo reclasificados 
en un grupo anterior.
GBOPO I. Incluye pacientes con infecciôn inicial 
de HIV, identificada por laboratorio y que posteriormente 
se ran reclasificados én otro grupo segun la evoluciôn de 
la clinica. Es la fase aguda de la enfermedad y es impres­
cindible una seroconversiôn de titulo de Ac f rente a HIV, 
ya que el aislamiento sôlo del virus no es lo suficiente- 
mente sensible ni especlfico.
GRDPO II, Serén incluidos los pacientes asintoma­
ticos, que estén infectados por HIV, y que pueden ser sub- 
clasificados segûn los hallazgos hematolôgicos,(recuento 
de linfocitos y plaquetas), o inmunolôgicos (recuento de 
Linfocitos cooperadores, y supresores CDg) causados
por esta infecciôn y atribuibles a este virus.
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GBOPO III, Incluye pacientes con linfadenopatia 
generalizada, pero sin hallazgos que puedan peraitir cia- 
sificarles en el grupo IV.
La Linfadenopatia generalizada se define como la 
presencia de adenopatias palpables de 1 cm o mayores en 
dos 0 mas éreas eztrainguinales, que persistan al menos 
durante très meses y en ausencia de enfermedad diferente a 
la infecciôn por HIV que lo explique.
GBOPO IV, Incluyen pacientes con sintomas y signos 
clînicos de infecciôn por HIV, pero distintos a la Linfa­
denopatia generalizada. Segûn estos hallazgos los pacien­
tes pueden ser incluidos en uno de los subgrupos siguien- 
t e 3 :
SOBGBOPO A, Enfermedad constitucional. Que se dé­
finira por la presencia de uno o mas de los siguientes 
sintomas:
1 .- Perdida de mas de 7 Kg de peso, o mâs del 10$ 
del peso corporal.
2.- Fiebre superior a 38 g C , continua o intermitente 
de mis de un mes de duraciôn.
3"- Diarrea.
4.- Cansancio o fatiga.
5.- Sudoraciôn nocturna.
En la presencia de estos sintomas no puede haber 
otra ezplicaciôn que la infecciôn por HIV.
SOBGBOPO B, Enfermedad neurolôgica, que se défini­
ra por uno 0 mâs de los siguientes sintomas:
1.- Hielopatia o neuropatia periférica.
2.- Encefalopatia, complejo demencia S I D A .
Sintomas que se presentan con ausencia de otra en­
fermedad que los justifique distinta a la infecciôn por 
HIV.
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SOBGRUPO C . Infecciones secundarias, que comprende 
las especificadas por el CDC propias del SIDA y otras en- 
fermedades infecciosas secundarias. Comprende dos catego- 
rlas :
CATBGORIA C - 1 . Comprende las infecciones incluldas 
en la definicion del SIDA dada por el CDC, estas infec­
ciones son:
Neumonia por Pneumocystis carinii.
Toxoplasmosis cerebral.
Criptosporidiosis crônica.
Isosporiasis cronica.
Strongyloides stercolaris.
Candidiasis esofagica, bronquial o pulmonar. 
Criptococosis.
Histoplasmosis diseminada.
Infecciôn por M avium-intracellulare o M . kansasii. 
Infecciôn por CMY.
Infecciôn diseminada o mucocutanea crônica por Her­
pes simplex.
Leucoencefalopatla multifocal progresiva.
CATBGORIA C-2. Incluye pacientes con enfermedades 
infecciosas relacionadas aunque no diagnôsticas de SIDA, 
comprendiendo:
Leucoplaquia oral peluda.
Bacteriemia récurrents a Salmonella.
Infecciones por Varice la Zoster.
Nocardiosis.
Tuberculosis.
Candidiasis oral.
SUBGROPO D. Comprende pacientes con neoplasias se­
cundarias, incluyen:
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Sarcoma de Kaposi.
Linfoma no Hodgkin.
Linfoma cerebral primario.
SUBGBOPO B. Incluye a pacientes con otras condi- 
ciones que resulten de la infecciôn por HIV, ej neumonltis 
intersticial linfoide crônica, trombocitopenia y otros.
También comprende enfermedades en principio no rela­
cionadas con la infecciôn por HIV cuya evoluciôn clinica 
puede verse afectada por la coezistencia de la infecciôn 
v i ral.
A finales del a2o 1987 el CDC, y ya concluido el es- 
tudio de los pacientes que comprends este trabajo, ha rea- 
lizado una nueva clasificaciôn de las infecciones oportu- 
nistas que defines el sindrome. Por su interés se trans­
cribe, esta clasificaciôn integra, en el apartado "ADDEN­
DUM" .
1.6.SIDA: DBPIIICIOI T CBITBSIOS DIAGIOSTICOS
El concepto de SIDA, dado por el CDC, es para todo 
paciente que al menos una vez en au vida sufre de una in­
fecciôn oportunista o Sarcoma de Kaposi la cual no es la 
causa de la profunda inmunodeficiencia que présenta.
Esta definiciôn se complements con la lista de en­
fermedades infecciosas y tumorales que van a poner de ma- 
nifiesto los defectos de la inmunidad celular y a su vez 
incluye la infecciôn por HIV.
La muerte en estos pacientes suele ocurrir en loa 
dos aSos siguientes al del diagnôstico del SIDA. Puede de- 
berse, bien a la ausencia de tratamiento efectivo f rente a 
estas infecciones sistémicaa, al gérmen infectante en si o 
a la severa alteraciôn de la respueata celular que presen­
tan no apta para controlar la infecciôn y q u e , a su v e z ,
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les impide responder al tratamiento (36,65)*
Desde que se describieron los primeros casos de SIDA 
en 1981, bas ta la primera definiciôn que se hizo del mis­
mo , en el ano 1985, y las nuevas infecciones oportunistas 
incluidas en ultimas revisiones de la definiciôn del sin­
drome, todas realizadas por el CDC, (64,66,66 bis), los 
criterios d iagnôs t icos han sufrido varias modificaciones 
en relaciôn con las infecciones oportunistas. En un primer 
momento fueron P. carinii y sarcoma de K a p o s i , en el me­
mento actual nuevos microrganismos bacterias, v i rus, bon­
gos y parasites estan involucrados (4-7,11,14,16,17,36,67- 
70) .
Las infecciones ocurren, cas! de manera constante, 
en los pacientes con SIDA representando la causa mas fre- 
cuente de muerte, y por el momento constituyen uno de los 
pocos puntos posibles de combatir en la enfermedad.
Algunos de estos microorganismos, relacionados con 
las infecciones oportunistas, no son habitualmente patôge- 
nos y solo causan enfermedad en individuos con évidente 
inmunodeficiencia celular.
Otros de estos microorganismos, que cursan con in­
fecciones bien delimitadas en s uj et os con inmunidad celu­
lar normal, en estos pacientes inmunocomprometidos, I C , 
causan enfermedad diseminada.
Hay un grupo de estos microorganismos que son cons - 
tantemente patôgenos aunque, en este tipo de paciente IC 
por infecciôn por HIV, originan con gran frecuencia cua- 
dros clînicos muy severos (36).
En relaciôn con las pruebas serolôgicas, para detec- 
tar Ac y Ag en pacientes infectados por HIV, nuevas técni­
cas, mis sensibles y especîficas, estan sustituyendo a las 
basta ahora utilizadas (71,72).
Las actuales pruebas de ELISA detectan IgG f rente a 
Ag virales, pero trabajos recientes, han puesto de mani- 
fiesto, que algunos pacientes desarrollan inicialmente una 
elevaciôn del tîtulo de Ac IgM que incluse pueden ser los
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ûnicos présentes durante largos periodos de tiempo (73)*
Al mismo tiempo, ha surgido la posibilidad de detec- 
tar Ag viral. Laa pruebas realizadas han demostrado que 
los pacientes asintomaticos muy pocas veces contienen Ag 
demostrables mientras que en los sintomâticos pueden ezis­
tir poco después de la infecciôn y antes de la seroconver­
siôn.
Potencialmente la presencia de Ag en ausencia o con 
baj os nivales de Ac, podrîa tener el valor de indicar un 
mal pronôstico de la enfermedad (74)•
A partir de este momento describiré 1 as infecciones 
oportunistas que se presentan en pacientes que van a ser 
diagnosticados del SIDA.
1.7 MICBOOBCAIISHOS ISOCIADOS A LA IIPBCCIOI FOB HIT
7.1 Parâsitoa
TOXOFLASHA G O BDII. Es un parasite perteneciente a 
la subclass Coccidia que puede ezistir en el ser humano 
esencialmente en dos formas: taquizoitos y quistes. Los
taquizoitos o trofozoitos son células jôvenes, en creci- 
miento y su presencia suele indicar actividad de la infec­
ciôn .
Por el contrario, los quistes son formas maduras o 
de resistencia que contienen en su interior un numéro muy 
variable de bradizoitos.
En circunstancias favorables, como en el caso de la 
inmunodepresiôn, los quistes se rompen y, transforméndose 
en taquizoitos, dan lugar a una reactivaciôn de la enfer­
medad.
Tozoplasma es causa conocida de patologia, tanto en 
el huésped normal (generalmente oligo o asintomética) como 
en el IC que se aaocia generalmente con linfadenopatia o 
retinocoroiditi s . Laa manifestaciones neurolôgicas de la 
tozoplasmosis, descritas de manera ocasional tanto en pa-
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cientes normales como en IC, se han hecho enormente fre- 
cuentes en pacientes con SIDA (65.75-78).
Clinicamente la tozoplasmosis puede presentarse 
también como manifestaciSn inicial del SIDA o como compli- 
cacion ultima en pacientes muy deteriorados.
El cuadro puede comenzar con fiebre, confusion y 
otros signos poco precisos, pero en la mayoria de las oca- 
siones hay datos neurologicos focales incluyendo crisis 
convulsivas y manifestaciones motoras y sensoriales (36)
La tozoplasmosis cerebral puede presentarse como una 
encefalitis difusa, con lesiones focales, unicas o multi­
ples, 0 con manifestaciones meningeas.
El diagnôstico es dificil ya que los datos radiolo- 
gicos, serologicos y de cultivo son inespeclficos. En un 
primer momento la TAG craneal puede ser normal pero, por 
lo general, especialmente si se utiliza contraste, apare- 
cen lesiones uni cas o multiples que captan contraste homo- 
géneamente o en anillo y que son indiferenciables de las 
producidas por otros procesos infecciosos y tumorales (36)
La punciôn lumbar suele demostrar un liquido cefa- 
lorraquldeo anormal con pleocitosis moderada, de predomi- 
nio linfocitico, proteinaa elevadas y glucorraquia baja o 
normal, comparable al de otras meningitis crônicas.
El diagnôstico serolôgico de tozoplasmosis tiene po­
co valor en pacientes con SIDA ya que la mayoria tienen Ac 
tipo IgG con titulos baj os y los Ac tipo IgM sôlo estan 
présentes en una proporciôn minima de casos.
Por otro lado la demostraciôn de Ac en LCR puede es­
tar evidenciando los Ac séricos.
Tampoco el aislamiento de Tozoplasma en cultives ce- 
lulares es suficiente ya que podemos estar cuit ivando sen- 
cillamente quistes latentes de un paciente (79.80).
Por todo ello, el diagnôstico de tozoplasmosis del 
SNC en el SIDA es por histologie y requiers la realizaciôn 
de biopsia cerebral ; siendo precise demostrar taquizoitos 
del parasite en las lesiones necrôticas con vasculitis(36)
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El tratamiento coaaiats en la coabinaeiôn de piriae- 
tamina y sulfadiasina, pero al bloquear amboa fârmacoa la 
sxnteaia de folato ae recomienda la adminiatracion conco­
mitante de Acide fôlico, y hacer contrôles de los recuen- 
tos de henatîes, leucocitos y plaquetas.
También puede utilisarse, por su mayor comodidad, la 
asociaciSn de pirimetamina y sulfadozina (Fansidar).
Si por efectos adversos, u otras razones, no pudie- 
ran administrarse las cpmbinaciones anteriores, puede uti- 
lizarse clindamicina y espiramicina. Las alternativas a la 
pirimetamina y suifadiazina son fârmacos cuya eficacia no 
ha sido probada.
Las frecuentes récidivas, t ras los ciclos terapéuti- 
C03 obligan a mantener tratamiento supresor indefinidamen- 
te (36).
CRTPTOSPORIDIOM.
Cryptosporidium es un protozoo que pertenece a la 
subclase Coccidia que guarda relaciôn con Tozoplasma gon­
dii e Isospora belli.
Hasta 1.982 la Criptosporidiasis era una enfermedad 
que afectaba a animales y sôlo de forma ezcepcional al 
hombre. A partir de ese aBo se demuestra que puede ser 
causa frecuente de diarreas en pacientes con o sin sinto- 
matologia previa. En pacientes IC puede cursar como cuadro 
asintomético o bién, con diarrea acuosa pero de resoluciôn 
ripida y esponténea (36)
En pacientes con SIDA la Criptosporidiasis es una 
causa frecuente de diarreas graves, de curso prolongado y
no reaponden al tratamiento lo que contribuye a la morbi-
lidad y desnutriciôn de estos pacientes e indirectamente a 
su mortalidad (81-88).
El método diagnôstico de rutina es la visualizaciôn
de ooquistes en heces mediants "técnicas de écido-alcobol
resistencia", Ziehl mod i f icado, o Kinyoun, en algunas oca- 
siones han sido visualizados en técnicas tintoriales rut i-
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narias para bûsqueda de micobacteriaa. También pueden 
utilizarae tincionea de yodo (39,90).
Laa técnicas serolôgicas no son fiables para su 
diagnôstico.
En su tratamiento no se reconoce ningûn farmaco 
efectivo; la espiramicina présenta una actividad dudosa, y 
como medidas complementarias deben incluirse correcciôn de 
dietas, soporte de electrolitos y fârmacos antidiarreicos 
(36) .
ISOSPORA BBLLI
l8psj>ora belli es un protozoo intestinal que se 
diferencia de otros miembros de la sublase de Coccidia por 
la morfologxa y el gran tamano de sus ooquistes (36).
La diarrea crônica causada por leoapora ba sido in- 
cluida en la lista de enfermedades que ponen de manif i es to 
defectos de la inmunidad célular y se comporta clinicamen­
te de un modo similar a lo descrito para el Cryptospori- 
d i u m , e incluso empleando las mismas técnicas de tinciôn 
(91-93).
Los pacientes con isosporiasis responden bien al 
tratamiento con cotrimozazo1, metronidazol y la combina- 
ciôn de pirimetadina-sulfadiazina pero bay un alto porcen- 
taje de récidivas (36,94).
PIBUIOCTSTIS CARIIII
La neumonxa por P. carinii, sola o concomitante con 
otro patôgeno oportunista, es la mâs frecuente en pacien­
tes con SIDA.
Es una infecciôn de los alveelos pulmonarss que pro­
duce una neumonxa intersticial particularmante asociada
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con pacientes gravemente desnutridos e IC (36)•
K partir de 1981 se ha asociado con pacientes con 
SIDA 7 se calcula en mâs del 60$ el porcentaj e de pacien­
tes con esta enfermedad que desarrollan neumonîa por F. 
carinii a lo largo de su evoluciôn (3-5,7,12,36,65).
En la radiografîa de tôraz se observan infiltrados 
intersticiales, que suelen ser bilatérales, de comienzo 
perihiliar y expansiôn centrîfuga, que puede asociar datos 
de afectaciôn intersticial y del espacio aéreo.
En ocasiones los pacientes con SIDA pueden mostrar 
una afecciôn mucho menor e incluso tener una radiografîa 
de toraz considerada por muchos como normal, pero que es 
posible en estas circustancias demostrar la presencia de 
P. carinii en el pulmôn por histologîa (36,95-97).
El diagnôstico de neumonîa por P. carinii sôlo lo 
establece con certeza la demostraciôn del microorganismo 
en el tejido pulmonar o en las secreciones respiratorias, 
en presencia de un cuadro clînico compatible.
Ni la demostraciôn de Ag o Ac ni el aislamiento P. 
carinii en cultivo pueden ser considerados en el momento 
actual como pruebas diagnôsticas (36,98-100).
Las muestras mâs representativas para el diagnôstico 
son la biopsia pulmonar o bien la combinaciôn de broncos- 
copîa con lavado broncoalveolar y cepillado, o bien, biop­
sia transbronquial (101-106).
Los esputos, aspirados traqueales y aspirados gâs- 
tricos son de baja sensibilidad (36,107).
Las tinciones empleadas en el laboratorio para su 
visualizaciôn son muy diverses pero las mâs utilizadas son 
la metenamina de plata y el azul de toluidina 0, técnicas 
que tiSen la pared del quiste y hacen buen contraste con 
la tinciôn de fondo; se consideran muy recomendadas como 
tinciones de rut i n a .
Como técnica mâs sencilla y que lleva menos tiempo 
su realizaciôn es la de metenamina de plata mod ificada por 
Gomori (108).
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La confirmaciôa de la visualizaciôn por estas tin­
ciones se puede realizar por las de Giemsa, Wright o azul 
de metlleno pollcromo que visualizarân esporozoitos y tro­
fozoitos (1 0 9 .110)
El tratamiento, que debe instaurarse nada mas con- 
firmarse la visualizaciôn del parasite e incluso antes si 
su sospecha fuese muy fuerte, puede hacerse con la combi­
naciôn de trimetoprim y suifametozazol, (co-trimozazol), 
durante un tiempo no inferior a las 3 semanas.
Al contrario de lo que ocurre en otros grupos de pa­
cientes IC, los casos de SIDA tienen una alta incidencia 
de récidivas y de reacciones adversas, del tipo de rash, 
fiebre 0 leucopenia que obliga a suspender el tratamiento 
cuando reciben co-trimoxazol (111-116).
Un fârmaco alternative al anterior es el metasulfo- 
nato de pentamidina y la duraciôn tampoco debe ser infe­
rior a las 3 3émanas e Igualmente tiene una alta inciden- 
dençia de efectos adversos con incluso nefrotoxicidad y 
hepatotoxicidad. (117-121).
Se han realizado ensayos terapéuticos con otros ti- 
pos de fârmacos, con la alfadifluorometilornitina (DHFO), 
un fârmaco ya utilizado en el tratamiento de la tripanoso- 
miasis afr i c a n a , y la diaminodifenilsulfona y sus deriva- 
d o s , utilizado en el tratamiento de la lepra. La combina­
ciôn dapsOna y trimetroprim no ha resultado mâs eficaz.
En la actualidad se realizan ensayos con aplicaciones de 
Pentamidina en aerosolizaciones (122-124bis).
Otros Parâsitoa .
Con frecuencia, se ban demostrado en pacientes con 
SIDA, infecciones por otros patôgenos entéricos como: En­
tamoeba histolytica y Giardia lamblia, sin embargo no 
ezisten datos que confirmen mayor incidencia de los mismos 
entre grupos de problaciôn con y sin SIDA (36).
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7.2 HOIGOS.
CRTPTOCOCCÜS IBOPOBMAIS.
Cryptococeus neoforaans es un bongo levaduriforme 7 
capsulado, capaz de producir patologia en pacientes IC, 
que suelen causar meningitis 0 enfermedad diseminada, 
siendo la primera mâs frecuente en enfermos con SIDA (36,
125- 127)
La caracteristica mâs importantes de la criptococo­
sis en pacientes con SIDA es su mala respuesta a los tra- 
tamientos con anfotericina B y 5-fluorocitosina (5 PC), y 
ademâs bay un alto porcentaje de intolerancia a 5 PC.
La anfotericina B debe administrarse por via IV 0 
intratecal por dar récidivas frecuentes y obliga a mante­
ner el tratamiento casi de manera permanente, ya que in­
cluso en algûn paciente sin datos de actividad se ha de­
mostrado C. neoformans en autopsia (125-127)*
CAIDIDA
La candidiasis es una enfermedad comûn en pacientes 
con SIDA; suele afectar a mucosas, con invasion local re- 
cordando a la candidiasis mucocutânea crônica, y puede 
afectar a cualquier punto del Aparato Digestive (5,128,
1 29) *
La estomatitis puede evidenciar en ocasiones la pre­
sencia de una esofagitis pero es la confirmaciôn histolS- 
gica de la lesiSn traqueal, bronquial 0 esofâgica la que 
permite establecer el diagnôstico, en ausencia de otros 
factores que contribuyan en su presentaciôn, como pueden 
ser la antibioterapia, corticoïdes o radiaciones.
La candidiasis esofâgica en estos pacientes puede 
presentarse bién asintomética, 0 por el contrario, con 
sintomas de dolor bucal y disfagia.
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El aspecto macroacôpico de laa lesionea eaofâgicas 
observadas en la endoacopia es muy sugestivo, e incluso 
diagnôstico, de candidiasis. Sin embargo es necesario el 
aislamiento de candides en cultivo y sobre todo con biop­
sia ya que los ONT y Herpes virus, pueden causar manifes- 
taciones similares a nivel de esôfago (36,130,131)•
El tratamiento de la candidiasis oral y esofâgica 
puede hacerse tôpicamente, con nistatina o clotrimazol pe­
ro pueden aparecer récidivas; por eso algunos autores re- 
comiendan el uso de anfotericina IV o Ketoconazol oral con 
carâcter indefinido.
Otras micosis sistémicas asociadas a pacientes con 
SIDA son: Infecciôn diseminada por Histoplasma y por
Coccidioides en ôrganos diferentes a pulmôn y ganglios 
cervicales o hiliares (64,66 bis,128,132-135).
En algunos pacientes HIV positives se han aislado 
también hongos f ilamentosos (Aspergillus o Mucor) (36).
7,3 VIH03 .
Cytomegalovirus (CKV) es quizâs el patôgeno mâs co­
mûn en pacientes con SIDA. Mas del 90$ tienen Ac anti CMV 
y la gran mayoria de ellos ezcretan virus por la orina o 
pueden aislârseles de la capa rica en leucocitos de la 
sangre circulante (36,136).
Las manifestaciones pueden ser: générales y locales, 
las générales mâs frecuentes son la fiebre y los sintomas 
constitucionales, mient ras que las manifestaciones focales 
de mayor interés son la neumonitis, la diarrea con ulcera- 
ciôn gastrointestinal, la afecciôn suprarrenal con insufi- 
ciencia funcional y la coriorretinitis (136-138).
En la autopsia de los pacientes con SIDA suele en- 
c ont rarse infecciôn diseminada por CMV afectando cerebro, 
médula ôsea, hîgado, bazo y suprarrenales (139,140).
Como tratamiento y con diversos resultados se ha
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empleado el Ganciclovir, pero se han decrito frecuentes 
récidivas (141-143)*
En pacientes con SIDA Herpes simplex es también un 
patôgeno muy frecuente. Habitualmente se aaocia con la 
formaciôn de grandes lesiones ulcerativas en areas cuté- 
neomucosas siendo poco frecuente la diseminaciôn viscéral 
(8) .
Su localizaciôn mas frecuente es en el area perianal 
y en el esôfago. La infecciôn perianal suele asociarse con 
hemorragias y dolor con la defecaciôn y la infecciôn eso­
fagica produce un cuadro clinico semajante al de la esofa- 
gitis candidiéaica. El tratamiento de elecciôn es el aci- 
clovir administrado por via I .V , (a dosis de 20 mg/kg, 
très veces al d î a ) , o por via oral (200 mg 5 veces/dia.
El tratamiento suele ser bien tolerado, pero se 
acompana de récidivas, por lo que se aconseja tratar de 
forma permanente con 200 mgr de aciclovir 3 a 5 veces dia- 
La infecciôn por virus Fapova, de las especies JCV 
y SV-40 se asocia a un cuadro de leucoencefalopatia multi­
focal progresiva (LMP). Se ha descrito como complicaciôn 
rara en pacientes IC, pero con mas frecuencia en aquellos 
que padecen enfermedad de Hodgkin, linfornas o leucemias en 
los que puede permanecer latente largo tiempo, reactivén- 
dose durante la inmunodepresiôn; y también en adictos a 
heroina con SIDA (13,36,144-147)*
El cuadro clinico se caracteriza por manifestaciones 
neurolôgicas multifocales y détériore del estado mental; 
radiolôgicamente las imégenes de desmielinizaciôn de la 
sustancia blanca en el TAC craneal son muy sugestivas del 
cuadro (148).
El diagnôstico se establece por la demostraciôn de 
particules virales caracteristicas en el cerebro de los 
pacientes y en ocasiones pueden detectarse la presencia de 
Ac por immunofluorescencia en las célulaa del LCR (36).
Epstein-Barr virus (EBV), al igual que ocurre con 
CMV, casi la totalidad de los pacientes con SIDA tienen
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Ac anti BBY y anti CUV. La infecciôn puede ser asintomati- 
c a 0 con gran afectaciôn general con cuadros febriles, 
procesos neoplasicos, linfadenopatias y la propia inmuno­
depresiôn del SIDA sin que exista terapia especifica efi­
caz para evitarlo (149-151)*
La infecciôn por Varice11a-Zoater frecuente en pa­
cientes con SIDA tiene tendencia a la diseminaciôn y como 
tratamiento en las formas diseminadas se debe emplear Aci­
clovir (36).
7.4 IIFBCCIOIBS BACTBBIAIAS
Sn estos pacientes pueden producirse 5 tipos de in­
fecciones bacterianas: las asociadas con defectos de la
inmunidad celular (Salmonella, Listeria, Micobacterias.) , 
las asociadas con defectos de la inmunidad humoral (S. 
pneumoniae, H. influenzae,..), y en especial las que se 
presentan en enfermos con neutropenias (P. aeruginosa, S. 
epidermidis, . . ) , otras infecciones de adquisiciôn nosoco­
mial (S. aure u s , S. epidermididis, ..) y finalmente, in­
fecciones de adquisiciôn comunitaria (Shigella sonnei. 
Streptococcus grupo B ,..).
La infecciôn por Salmonella no typhi, tiene una in­
cidencia del 4.2$ en pacientes con SIDA comparada con la 
del 0,2 $ en la poblaciôn sin SIDA (152).
La infecciôn por Salmonella en estos pacientes suele 
presentarse con gastroenteritis y bacteriemia y en otras 
ocasiones con bacteriemia sin puerta de entrada conocida. 
No siempre se logra su erradicaciôn con antimici'obianos y 
la tendencia a laa récidivas es tan elevada que esta Jus- 
t ificado, una vez concluido un ciclo terapéutico inicial, 
el tratamiento supresor permanente (125,152,153)*
La infecciôn récidivante por Salmonella en pacientes 
con infecciôn por HIV se encuentra dentro del Apéndice II- 
A, en la nueva revisiôn dada por el CDC, como infecciôn
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cion diagnôstica del sindrome (66bis,154,155)
Hay otros germenes que pueden provocar infecciones 
en pacientes con SIDA, y en cuya defenaa interviens la in­
munidad humoral, asl se han descrito en estos pacientes 
infecciones por Streptococcua pneumoniae y Haemophilus in­
fluenzae con mas frecuencia que en la poblaciôn normal 
(125,156,157).
Sin embargo no son frecuentes, en estos pacientes 
con SIDA, las infecciones por Listeria (158), Legionella 
(159) 0 Campylobacter (36,160,161).
En pacientes con SIDA, la bacteriemia por Campylo­
bacter es una infecciôn poco descrita; sin embargo se ha 
encontrado este gérmen en las heces de homosezuales y aun­
que el microorganismo se erradique, la diarrea persiste.
No se conoce bien si la diarrea se debe al microorganismo 
en si, al virus o al sarcoma de Kaposi en la mucosa diges- 
tiva (36).
I .8 IHTBCCIOl POR HICOBACTBRIAS BI PACIBITBS IIPBCTÂDOS
POR HIT .
La visualizaciôn por tinciôn del bacilo tuberculo­
ses habla cumplido, al inicio de esta teais, un siglo de 
ezistencia. Al descubrimiento de Mycobacterium tuberculo­
sis, (M. tuberculosis)por Roberto Koch en el aSo 1882, si- 
guieron, a lo largo del presents siglo, el de micobacte­
rias distintas al N. tuberculosis, MOTT, mal llamadas "mi- 
cobacterias atlpicas", cuya biologla, diagnôstico y clasi- 
ficaciôn inclulmos, por conocidas, en el apartado "ADDEN­
DUM".
M . tuberculosis y MOTT han sido clasicamente con- 
sideradas como ejemplos tlpicos de verdaderos patôgenos y 
de saprofitos respectivamente, hasta gran avanzada la se- 
gunda mitad de la presents centuria.
La ezplosiôn del concepto de infecciôn en el inmuno- 
deprimido, recogida en las ultimas décadas al amparo de:
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103 logros en la cirugîa instrumental, en el tratamiento 
de los pacientes con enfermedades malignas o alteraciones 
inmunitarias, ha obligado a considerar los mencionados 
conceptos sobre micobacterias.
H. tuberculosis, ademâs de ser un patôgeno, se 
comporta como un microorganismo oportunista en pacientes 
que presentan graves trastornos en la inmunidad celular; y 
ha sido causa bien conocida de infecciôn, e incluso dise­
minada, en enfermos tratados con corticoides, en sujetos 
receptores de ôrganos y en inmunodeprimidos por otras ra­
zones (16 2-178).
Un papel seme jante ha sido otorgado a las MOTT , pe­
ro sôlo con carâcter ocasional y en circunstancias espe- 
ciales como son: aislamientos repetidos de lugares d onde 
puedan estar colonizando, o, procédantes de lugares orgâ- 
nicos no contiguos y cuando son aislados en muestras cli- 
nicas consideradas como estériles.
En 1.979 Wolinsky publicô una excelente revisiôn so­
bre las enfermedades ocasionadas por micobacterias, noti- 
ficando 73 casos recogidos de la literatura en los que el 
agente causal e ran micobacterias pertenecientes al grupo 
MOTT, asi mismo insiste en los criterios ya establecidos, 
para considerar dichos microorganismos como patôgenos. Se 
requiers aislamientos repetidos de una misma micobacteria 
en ausencia constante de M . tuberculosis y M . bovis (179)« 
Las infecciones causadas por micobacterias del grupo 
MOTT se han descrito en pacientes con graves enfermedades 
de base como linfomas, leucemias u otras neoplasias y en 
los que con frecuencia causaban infecciôn diseminada. 
(162-164,180-184)
En otros pacientes, sin enfermedades de base, han 
sido causales de procesos localizados; pulmonares (179, 
182,183,185-198bis), articulares (199-202) o cutâneos 
(203-206) y, en ocasiones, de procesos diseminados (184, 
207-214).
Las caracteristicas epidemiolôgicas de los pacientes
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con infecciôn por HIV y el defecto inounolôgico causado 
por la infecciôn viral, hacen a estos pacientes un grupo 
especial de riesgo a infectarse por micobacterias.
La ezplicaciôn de infectarse por estos microorganis­
mos este grupo de poblaciôn, afectado por el SIDA, aparté 
del ambients de promiscuidad en que muchos de estos pa­
cientes se encuentran, esta condicionado por la propia in­
fecciôn del HIV. Cualquier proceso que interfiera la inmu­
nidad celular, y en este caso la infecciôn por HIV asi ac- 
tua, aumentarâ el riesgo de la diseminaciôn, en el caso de 
una primoinfecciôn por micobacterias, o bien a la reacti- 
vaciôn de su estado de latencia originando una infecciôn 
pos tprimaria.
Es en EE.UU, pais donde la tuberculosis estaba prâc- 
ticamente erradicada, donde eomenzaron aparecer las prime­
ras publicaciones de pacientes con SIDA e infectados por 
micobacterias. Siendo las micobacterias no tuberculosas, 
MOTT, las que con mayor frecuencia afectaban al hombre y 
en especial M. avium-intracellulare MAI (36).
MAI es una micobacteria MOTT, considerada como pa­
tôgeno ezcepcional antes de 1980, pero que se ha converti- 
do en una causa muy frecuente de infecciôn en este grupo 
de pacientes afectados por el SIDA (179) •
En diverses publicaciones que recogen la ezperiencia 
estadounidense MAI fue el agente causal de infecciones en 
el 18$ de los pacientes con SIDA, y se aislô en el 33$ de 
las muestras de necropsia de estos pacientes. (213-218).
La infecciôn por este microorganismo en estos pa­
cientes, por lo general, es preferentemente diseminada, y 
puede demostrarse en môdula ôsea, hlgado, rinôn, ba z o , pa­
red intestinal, pulmôn, heces, esputo y, con frecuencia, 
en sangre y manifiestan ausencia de granulomas (198,213, 
219-226).
Al ser f recuentes las infecciones diseminadas los 
hemocultivos son muy utiles en su aislamiento, por méto- 
dos de lisis-centrifugaciôn o radiométricos, ya que el nô-
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me ro de microorganismos puede superar incluso los 20.000 
UFC/ml.(216,217,227-231)•
Las manifestaciones clinicas directamente atribui­
bles a la presencia de M A I , son dificiles de delimiter con 
precision por la frecuente coezistencia de otras infec­
ciones y por la resistencia a la erradicaciôn del microor­
ganismo con tratamiento antimicrobiano.
H. avium-intracellulare es résistants "in vitro" a 
la mayoria de los tuberculostaticos ezistentes; se han 
propues to muchas pautas de tratamiento siendo activas en 
muchas ocasiones sôlo la ansamicina (derivado de las rifa- 
micinas) y la clofazimine (un fârmaco antileproso). Pero a 
pesar de ésto la respuesta clinica es pobre o nula, demos- 
trândose la persistencia de micobacteriemia durante el 
reste de la vida del paciente (232-237)
Con menos frecuencia se han descrito infecciones por 
otras micobacterias en pacientes con SIDA, como son las 
ocasionadas por: M. zenopl (238-240), M.kansasii (241,242)
1. fortuitum (125) M . gordonae , (243) 7 M. haemophilum 
(244).
En las enfermedades por MO T T , (Micobacteriosis), la 
transmisiôn no es interhumana, se adquiere por inhalaciôn 
del medio ambient e , por ingesta de leche, ô agua y por 
inoculaciôn directa.
Mientras que la enfermedad diseminada por micobacte­
rias del grupo MOTT era en si misma indicadora de SIDA, en 
la definiciôn que el CDC realizô del sindrome en el aBo 
1986, con la infecciôn, incluso diseminada, por micobacte­
rias tuberculosas no ocurria lo mismo (64)«
El CDC en el 1983 comunica el descenso en_EE.UU de 
aislamientos de M . tuberculosis y el incremento de mico­
bacterias del grupo MOTT .(245).
Pitchenik en el mismo aBo muestra los datos en una 
poblaciôn de inmigrantes de Haiti en loa EE.UU, con infec­
ciôn diseminada por M . tuberculosis, comenzando a insistir 
en la posibilidad de considerarla como infecciôn oportu­
nista en paises donde la prevalencia de la tuberculosis
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fuese alta (246).
Sa EspaSa comienzan, en el aBo 1985. las primeras 
publicaciones sobre la infecciôn por micobacterias en pa­
cientes con SIDA, pero son diferentes a las series ameri- 
canas, aunque de forma esporâdica comienza, a comunicarse 
algûn caso aislado de infecciones por micobacterias perte­
necientes al grupo MOTT en pacientes con SIDA; en general 
todo lo publicado era en relaciôn con Mycobacterium tu­
berculosis (241,247-249)-
II. JOSTIFICACIOI T OBJBTIYOS DEL THABAJO.
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II. JUSTIPICàCIOI I OBJBTITOS DBL TRÂBAJO.
II.1 JOSTIFICACIOl DBL TRABAJO .
Muestro interés por el estudio de la infeccién por 
micobacterias en pacientes con SIDA surge del estlmulo que 
nos despiertan las comunicaciones americanas con el aisla­
miento en estos pacientes de micobacterias del grupo MOTT
En nuestro pais la ezperiencia que en esos momentos 
se tiene en este nuevo sindrome era escasa, pero durante 
los aBos 1984-1985, cl SIDA deja de ser un hecbo anecdoti- 
co para convertirse en un problema diario en cualquier 
Hospital.
Comienzan las primeras publicaciones con datos sobre 
su incidencia en determinados grupos de poblaeién; es un 
primer momento de desconcierto ante los datos que se van 
obteniendo j comparando con los hasta ese momento publica- 
dos en otros paises (247,248).
Con la ezperiencia personal, adquirida en tantes 
aBos de dedicacién a la Microbiologia, j con especial in­
terés en la Micobacteriologia; nos encontramos ante una 
poblaciôn de enfermos en que la infecciôn por micobacte­
rias, 7 en especial la debida a M. tnbercnlosis, es dife­
rente a lo hasta entonces observado por nosotros en pa­
cientes sin el sindrome, e incluso, en pacientes inmuno­
comprometidos por causas div e r s e s , como las debidas a los 
transplantes de ôrganos o por enfermedades malignas, bien 
de causa hematolôgica u otras neoplasias.
Suelen ser pacientes que presentan una clinica poco 
Clara de infecciôn por micobacterias, en los que a su vez, 
laa infecciones oportunistas que presentan, estén enmasca- 
rando o simulando a veces la infecciôn micobacteriana.
También rad iolôgicamente muestran unas imégenes que 
a veces recuerdan a las infecciones por P. carinii e in­
cluso, en ocasiones, presentan una radiologia normal.
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El proponernoa este trabajo surgiô, también en par­
te, por la poblacion asistencial a que attende nuestro 
Hospital que procédé, en su mayor parte, de ambientes so­
ciales marginados y en donde la infecciôn por HIV era cada 
vez mas frecuente.
Aunque la preValencia de la tuberculosis ha dismi- 
nuido de forma considerable en los ûltimos anos, M. tuber­
culosis continua sieodo e1 patôgeno mâs importante en el 
paciente infectado por HIV. A su vez, el aumento del numé­
ro de pacientes afectados por el SIDA en nuestro medio
puede baber facilitado el aumento de la morbilidad de la 
tuberculosis coma en todos los paises donde la incidencia 
del SIDA esté aumentando.
Todos estos datos nos condujeron a realizar un estu- 
dio sistematico, para el aislamiento de micobacterias , an­
te toda poblacion HIV (+). Hesultados que comunicamos en 
el"II. International Conference on AIDS", en Paris en el 
ano 1986.Este estudio recogia un total de 35 pacientes con 
SIDA, en los que bicimos mencion especial a la infecciôn 
por micobacterias, y la unica micobacteria aislada, en un 
total de 26 pacientes, fue M. tuberculosis .(249).
Los datos obtenidos en ese trabajo y continuando con
el seguimiento de estos pacientes, es el que se ba conver-
tido en el que aqui se presents en 100 pacientes diagnos- 
ticados de SIDA y en el que nos propusimos los siguientes 
objetivos, deseando con ello contribuir al estudio, en 
nuestro medio, de las infecciones por micobacterias en es­
tos pacientes y aportar un mejor conocimiento en su diag­
nostics .
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II.2 OBJBTITOS DBL TRABAJO
En nuestro Hospital el progresivo ineresento del nu­
méro de casos de pacientes diagnosticados de SIDA y la al- 
ta incidencia de la infecciôn por micobacterias en estos 
pacientes ha obligado a plantearnos los siguientes objeti-
1.- Valorar las caracterîsticaa epidemiologicas, 
cllnicas y diagnSsticas de los pacientes afectos de SIDA.
2.- SeSalar la alta incidencia de infecciôn por mi­
cobacterias en dicho grupo de poblacion y las caracterîs- 
ticas peculiares de la misma en los pacientes de nuestro 
medio.
3.- Relacionar la cronologîa entre el diagnôstico de 
la infecciôn por micobacterias y el diagnôstico de otras 
infecciones oportunistas diagnôsticas del SIDA.
4.- Valorar el rendimiento diagnôstico de las dife- 
rentea muestras cllnicas, recibidas de estos pacientes, en 
el diagnôstico de la tuberculosis y mlcobacteriosis.
5.- Comparer la supervivencia de los pacientes con 
SIDA con y sin tuberculosis.
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6.- Comparar loa rendimientoa que en el diagnôstico 
de tuberculosis tienen los Servicios de Microbiologie y 
Anatomia Fatolôgica.
7.- Valorar la sensibilidad frente a farmacos tuber- 
culostaticos de las micobacterias aisladas.
8.- Evaluer la reacciôn de Mantoux como marcador 
epidemiolôgico en estos pacientes afectados por el sindro- 
me.
III. MATERIAL T METODOS.
- 3 8 -
III.1 MATERIAL.
1.1 POBLACIOI ESTODIADA .
31 Hospital General Gregorio Maranon de Madrid, es­
ta dotado de 2.300 camas de las que 1.000 comprenden el 
Centro Medico Quirurgico (CMQ). Atiende a una poblacion de 
alrededor de 800.000 personas del area sudeste de Madrid, 
no solo de enfermos pertenecientes a la Seguridad Social 
sino también a enfermos sin recurs os economicos. También 
asiate a pacientes procedentes del Hospital Penitenciario 
de Carabanchel y a loa de la Unidad de Tozicomanos de la 
Autonomia de Madrid.
En un période de 4 anos, comprend id o entre julio de 
1,983 s julio de 1.987, bemos recogido, para este estudio 
prospective, a un grupo de 100 pacientes adultes con diag- 
néstico de SIDA segûn los criterios que el CDC ezigia, an­
tes de la ultima revision de 1987, en relacién con las in- 
fecciones o tumores diagnôsticos del slndrome (6 4 ).
Se ezcluyeron de este estudio los pacientes con Ac 
anti HIV con infecciôn extrapulmonar 0 diseminada por M . 
tuberculosis, ya que al finalizar este trabajo, aûn esta 
infecciôn no era diagnôstica de SIDA. En la nueva revisiôn 
de la definiciôn del slndrome, realizada por el CDC en 
Agosto de 1987, y admitida por la OMS a finales del mismo 
a2o, ya si se considéra como infecciôn oportunista diag­
nôstica del slndrome (66 bis).
Se ban revisado las bistorias cllnicas de estos pa­
cientes, haciendo especial menciôn en los que presentaron 
infecciones por micobacterias.
En los pacientes que presentaron infecciôn por estos 
microorganismos, se ban contrastado los hallazgos bistolô- 
gicos, con la presencia o no de granulomas con 0 sin ca- 
seosis, y los datos obtenidos por nosotros en relaciôn con 
el aislamiento de micobacterias en las muestras cllnicas, 
de estos pacientes, estudiadas en nuestro Laboratorio.
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Para el c ri t e ri o diagnôstico de infecciôn por mico­
bacterias hemos seguido: como diagnôstico probabls se ba
considerado. la visualisaciôn de bacilos acido-alcohol re- 
sistentes, BAAS, en las tincicnes realizadas a las mues­
tras cllnicas de estos pacientes. e incluyendo las que 
procedîan de Anatomia Fatolôgica, de las biopsias y ne- 
cropsias. También se re a l i z ô ,para detectar infectados por 
micobacterias. la intradermorreacclon de M a ntoux.
Como diagnôstico cierto se hizo con el aislamiento 
de estos microorganismos en cultivo a partir de cualquier 
muestra anteriormente mencionada.
Hemos procesado para el diagnôstico de infecciôn por 
micobacterias todas las muestras cllnicas recibidas de es­
tes pacientes, as! como las procedentes de necropsia. El 
total de muestras recibidas, para el aislamiento de estos 
microorganismos. fue de 635 que procedîan de diferentes 
.ccaiizaciones como se détail an en la Tabla 2.
En la Tabla 3 se detail an las muestras de origen 
respiratorio con sua diferentes localizaciones.
1 .2 FROTOCOLO DE BSTDDIO .
En cada uno de los pacientes estudiados se recogie- 
r on de forma sistemética, en una ficha nominal, los si­
guientes datos: edad, sexo, factores de riesgo, Ac frente 
a HIV y el Servicio donde estuviese ingresado.
En el procesamiento de las muestras cllncas procé­
dantes de los pacientes estudiados, se ha realizado un 
protocole de trabajo con los datos: resultados obtenidos
en la tinciôn para visualizacôn de BAAR, el tiempo de cre- 
cimiento de las micobacterias, las reacciones bioqulmicas 
para la identificaciôn y la sensibilidad a tuberculostâti- 
cos.
Describimos a continuaciôn, las técnicas realizadas, 
en las muestras cllnicas de estos pacientes, para el ais­
lamiento e identificaciôn de Micobacterias.
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TABLA 2.
PEOCBDSHCIA D8 LAS DIFBSB1T8S MU8STRAS CLIIICAS
PROCEDENCIA MUESTRAS n-635
Respiratorias. 300.
LCR. 61 .
Adenopatlas. 34.
Abcesos. 3.
Biopsias cerebrales. 3.
Biopsias esplenicas. 7.
Biopsias bepaticas. 7.
Biopsias medulares. 4.
Biopsias de colon. 1 .
O r inas. 161.
Hemocultivos. 51 .
L . peritoneales. 3.
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TABLA 3
NUBSTSAS DB OBIGBI RESPIRATORIO
PROCEDENCIA MUESTRAS NÇ - 300
Eaputos. 228.
Lavado broncoalveolar 49.
Biopsia de pulmSn 7.
Biopsia pleural 1 .
Biopsia bronquial. 2 .
PuDCiSn transtraqueal 4 .
Liquides pleurales. 9.
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III.2 METODOS.
Un laboratorio de Microbiologîa debe familiarizarse 
con los procedifflientos de diagnôstico de enfermedades cau- 
sadas por Micobacterias, cuyo aislamiento e identificaciôn 
requieren procedimientos largos e incubaciones prolonga- 
das, (hasta de dos meses en algunas circunstancias en cre- 
cedores lentos), as 1 como con réactives no usuales en la 
identificaciôn de otros microorganismos. También deben s e- 
guirse unos requisites en relaciôn con la obtenciôn y
transporte de las muestras.
SI laboratorio debe indicar a los servicios del Hos­
pital que le envlan muestras, cômo procéder para garanti­
es r una buena toma en relaciôn con el volumen minime de 
las mismas, as! como su conservaciôn en caso de no poder
ser enviadas inmediatamente para su procesamiento.Tabla 4
Las muestras s e ran obtenidas en recipientes estéri- 
les, de tapôn de rosca, herméticamente cerrados e introdu- 
cidos en su boisa correspondiente de papel de celofân. No 
se admitirân envases con roturas o desperfectos.
La rapidez en el transporte de las muestras es una
condiciôn esencial, pues a medida que pas a el tiempo, pro-
liferan los gérmenes acompanantes en las muestras que pro­
cédé n de lugares orgânicos no estériles, los cuales alte- 
ran el pH y segregan enzimas que pueden inhibir el creci- 
miento de las micobacterias.
La temperatura ideal de conservaciôn es de 4 °C; se 
estima que a esta temperatura la viabilidad de las mico­
bacterias se mantiene durante una semana aproximadamente.
A la llegada de las muestras al laboratorio se toma- 
ran las siguientes precaucionea:
1 .- Comprobar que cada muestra llega acômpaôada de 
su volante correspondiente, comprobando la legibilidad de 
los datos del volante y la identidad entre los datos que 
figuran en las muestras.
2.- Asignar a cada muestra un numéro consecutivo del 
registre general. Dicho numéro sera anotado en el volante
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TABLA 4: 0BT81CI0B, BITIO T PSOCBSARIBITO DB MDBSTRAS.
MUESTRA
VOLUMEN
MINING
MANTENI-
MIENTO
DESCONTA-
MINACION
PROCESA­
MIENTO
OBSERVACIONES
Es puto 5-10 m n e v e r a . si L-J 
L-J+P
12 de la manana 
NÜNCA DE 24 HORAS
A •Bron- 
coacopia 2-3 ml
n e v e r a . si L-J
L-J+P
Sembrar râpido.To- 
mar sin anestssico
PTP.PTT 1 ml nevera. depends 
de flora
L-J
L-J + P
Sembrar de jeringa
J .gâs-
tri c o .
10- 15ml procesar
rapide
si L-J
L-J P
Neutralizar con 
tampon alcalino
LCR 2-3 ml n e v e r a . no L-J ♦ P 
TH9+ADC
Sembrar sediment o 
tenir el retîculo
L.Peri-
c ârd i c o .
1
2-3 ml n e v e r a . no L-J
L-J + P
Estériles sembrar 
en M7H9+ADC.
L . ? 1e u- 
r a l .
lo remi 
t ido
nevera. no L-J
L-J + P
Estériles sembrar 
en M7H9+ADC.
L . 3 iao- 
vialea
lo remi 
tido
n e v e r a . depends 
de flora.
L-J
L-J + P
Estériles;M7H9+ADC 
evitar coagulacion
Otros 
Exud ados
lo remi 
tido
n e v e r a . depends 
de flora.
L-J
L-J + ?
.Estériles:M7H9 + ADC 
cutâneos ; iM-Conkey
Orinas 10 -20ml n e v e r a . si L-J NÜNCA SEMBRAR 
ORINAS DE 24 HORAS
Biopsias lo remi 
tido.
n e v e r a . depends 
de flora.
L-J
M-Conkey
Deben incubarse 
unos tubos a 30 ® C .
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y en el frasco o frascoa de la muestra.
3.- Rellenar un protocole de trabajo por cada mues­
tra, anotando el numéro de registre, el servicio de proce- 
dencia, la cama del paciente, as! como su nombre, apelli­
dos , fecha de recepcion en el laboratorio y tipo de mues­
tra.
2.1 DIAGIOSTICO DB MICOBACTERIAS .
2.1.1. OBTEMCIOI DE MUESTRAS
ESFUTO T LAVADO GASTRICO.
Una buena muestra de es puto consiste en 5-10 ml de 
secreciones recientemente descargadas del ârbol bronquial, 
con cant id ades mlnimas de mucosidades orales y nasales. Es 
preferible la primera muestra de la manana durante très 
d1as consécutives, obtenida después de enjuagar la boca 
con agua, que se recogerân en un recipients estéril de 50 
ml, de boca ancha y tapon de rosca. Deben rechazarse mues­
tras de 24 horas.
Para los pacientes que no eipectoren, pueden obte- 
nerse muestras apropiadas induciéndoles tos por inhalacion 
de soluciSn salina aerosolizada templada.
El es put 0 inducido es generalmente superior al lava­
do gâstrico para el aislamiento de bacilos tuberculosos, 
pero si se hace induccion de esputo y a los 30 minutos ex- 
tracciSn de jugo gâstrico se puede aumentar la obtenciôn 
del numéro de aislamientos positives a M . tuberculosis .
En niüos muy pequeôos, o pacientes que no colaboren 
en la obtenciôn de una muestra de esputo, se realizarâ un 
lavado gâstrico obtenido como minimo 8 horas después de 
que el paciente baya comido o tornado fârmacos orales. De­
ben ser enviados inmediatamente al laboratorio, ya que el 
pH puede afectar la viabilidad de las micobacterias y en 
el caso de no poder ser enviadas al laboratorio antes de 2 
horas de su extracciôn se debe aZadir una sustancia neu­
tralisante de la acides del jugo (5ml de fosfato trisôdico
” 4 5 ”
al 10 % en cada envase).
OEIIAS.
Se recogerâ la orina emitlda en la primera micciôn 
de la manana en un recipiente estéril, de boca ancha y 
debidamente etiquetado con los datos del enfermo y fecha 
de la toma. Debe remitirse inmediatamente al laboratorio y 
no se admitiran orinas de 24 horas.
LIQDIDOS HABITUALlBItB B3TBBILBS.TBJIDOS T BXÜDAOOS
La forma de envio al laboratorio sera también efec- 
tuada en frascos estériles y cerrados con tapon de rosca, 
procurando enviar el mayor volumen de muestra posible.
Los tejidos deben enviarse en el mismo contenedor 
que el resto de las muestras, pero conviene remitirlos lo 
antes posible al Laboratorio; cuando no pueda hacerse se 
mantendrén refrigerados al igual que cualquier otra mues­
tra.
El procesamiento de las muestras se realizarâ en ca- 
bina de seguridad de fluj o laminar vertical y con protec- 
cién personal de los técnicos dedicados a esta tarea me- 
diante: mascarilla, guantes de goma, bata y calzas.
En esta cabina de seguridad es donde se preparan las 
muestras para el examen microscopico y su cultivo.
2*2 RICBOSCOPIA T TI1CI01B3
El examén microscépico es el procedimientp mâs râpi- 
do para detectar los BAAB, aunque menos sensible que el 
cultivo, pues la visualizacién de los mismos por tinciôn 
requiers un numéro de gérmenes, en la muestra a estudiar 
entre 5*000 a 10.000 bacilos/ml, mientras que bas ta un to­
tal de 100 a 500 bacilos/ml para obtener cultivos positi­
ves .
Sin embargo el exâmen microscépico es muy util en el
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diagnôstico presuntivo de las infecciones por micobacte­
rias as 1 como en el seguimiento de pacientes en tratamien- 
10 .
Las extensiones de las muestras cllnicas a estudiar 
para su tinciôn se realizan de la manera siguiente:
Primero se marcan los portaobjetos con el numéro de 
registre correspondiente a cada muestra, empleando para 
ello un lapiz de punta de diamante que rotula el cristal.
Se deben emplear en cada extension portas nuevos y desen- 
grasados, para lo cual es conveniente lavarlos con una 
mezcla de alcohol-sulfôrico al 1 %.
Si la muestra fuese de esputo se escogerâ la parte 
mâs purulents del mismo para realizar el f r ô tis.
En muestras liquidas se habrâ procedido previamente 
a su centrifugaciôn, a 3 .000g durante 15 minutos, y se 
realizarâ el f rôtis del sedimento.
En muestras muy purulentas se homogeneizarân previa­
mente con agua destilada.
Las muestras de biopsia, o las que procedan de las 
necropsias, se cortarân en trozos pequenos y se harâ una 
impronta en el portaobjetos con uno de ellos.
Una vez realizadas estas consideraciones, se procédé 
a hace r la extension sobre el porta utilizando los 2/3 del 
mismo y reservando el otro tercio para el numéro de regis­
tre.
La extension se realiza con un asa previamente inci- 
nerada y enfriada o bien con un asa de un solo uso. Se ex- 
tiende una pellcula tan fina y homogénea como sea posible 
y sin grumos del material a estudiar. A continuaciôn e 
procédé a su secado, mejor es con calor suave en una plaça 
calefactora a 65 2C durante dos horas.
Existen varies métodos para la visualizaciôn de mi­
cobacterias al microscopic, unas que tienen como colorante 
base carbol-fuchina y otras en las que estos colorantes 
son fluorocromos. En nuestro Laboratorio, como técnica ru- 
tinaria, se emplea la tinciôn de auramina-rodamina, por 
fluorescencia, que permite la visualizaciôn del frôtis en
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aproximadafflente 4 minutos, en contraste con los 20 minutos 
que puede llevarse el examen del mismo por tinciôn de 
Zietal-Neelsen y sôlo realizaaos esta ultima tinciôn para 
confirmar positividades dudosas, o bien cuando se obtienen 
de los medios de cultivos ya crecidos, ya que existen al­
gunas NOTT que no se tinen por la tinciôn fluorescente.
Las tinciones que a continuaciôn describimos se ba- 
san en la âcido-alcohol resistencia que estos microorga­
nismos presentan, es decir la incapacidad que tienen una 
vez tenidos para decolorarse por la mezcla de âcido-alco­
hol.
2.2.1 TIICIOI DB VLOOSBSCBBCIA .
Tâcnica :
Fijadas las extensiones previamente, bien por meta- 
nol a 99$ o por calor, se colocarân sobre los caballetes 
para la tinciôn. Debe tenerse la precauciôn de separar los 
portas entre si para evitar falsos positives al pasar m i ­
cobacterias de una extensiôn a otra. Huestra técnica es la 
siguiente:
.- Depositar la soluciôn auramina-rodamina cubriendo 
todo el porta y dejândola actuar durante 15 minutos.
.- Lavar con agua destilada.
.- Decolorar con alcohol-clorhldrico durante 2-3 mi­
nutos .
.- Depositar el permanganate cubriendo el porta y 
dejândolo actuar 3-5 minutos.
.- Lavar con agua y dejar secar a temperatura 
ambiante.
Nosotros empleamos como colorante de contraste el 
rojo tiazina; la situaciôn de nuestro microscopio hace que 
reciba mucha luz lateral y con este colorante como con­
traste résulta mâs facil enfocar y hacer la lectura.
Debe hacerse iaediatam-ente después de tenir las pre- 
paraciones; se celecan las mismas sobre la platina del mi-
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croscopio de luz ultraviolets y se enfoca utiTizando un 
objetivo de poco aumento (25%) y un ocular de lOx.
Se realiza un recorrido en zig zag de izquierda a 
derecha y de arriba abajo hasta examiner toda la exten­
siôn.
Las micobacterias se verân de un color amarillo ver- 
do s o sobre un fondo oscuro cuando se baya empleado como 
colorante de contraste el permanganate potâsico, pero en 
nuestro caso aparecerân sobre un fondo ro j o por el colo­
rante de contraste empleado. Figura 1.
2.2.2 TIHCIOIES COI CAEBOL-FDCHIIA. 
TIICIOI DB ZIEHL-IEELSBI . 
Técnica :
Con las extensiones ya fijadas y actuando como la 
coloraciôn anterior, se procédera de la siguiente manera:
.- Cubrir los portas con fuchina fenicada y calentar 
hasta la emisiôn de vapores. De j ar enf ri ar y repetir la 
operaciôn dos veces mis. Evitar que se produzca ebulliciôn 
y si se perdisse la fuchina del porta debemos anadir mis 
sobre é l .
.- Lavar con agua destilada.
.- Decolorar con alcohol-clorhldrico al 3$ 3-5 minu­
tos.
.- Cubrir los portas con la soluciôn de azul de me- 
tileno durante 5 minutos.
Lavar los portas y dejar secar a temperatura
ambiente .
Lectura :
Se coloca la extensiôn, con una go t a de aceite de 
inmersiôn en uno de sua extremes, sobre la platina del mi­
croscopio y se enfoca con el objetivo de inmersiôn (100 x 
10). Se hace la lectura de la extensiôn de la misma forma
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que en la de auramina-rodamina. Figura 2.
TIICIOI DB KIITOUI.
Es una tinciôn mâs râpida que la del Ziehl-Neelsen.
Técnica :
Una vez fijada la extensiôn se procédé de la si­
guiente manera.
.- Cubrir la preparaciôn con la soluciôn de Kinyoun 
durante 3 minutos.
.- Decolorar con el âcido-alcohol hasta que no 
arrastre nada de colorante anterior.
.- Cubrir con azul de metileno durante 1 minute.
.- Lavar con agua destilada.
.- Secar la preparaciôn.
.- Observar al microscopio con objetivo de inmer­
siôn .
Los bacilos tienen el mismo aspecto que en la tin­
ciôn de Ziehl-Neelsen.
En todas las técnicas de tinciôn se pondrân contrô­
les de calidad con muestras positivas ya conocidas.
Puede haber errores en las lectures de las tinciones 
cualquiera que sea la técnica utilizada y pueden deberse 
a :
Errores por defecto, que conducen a un f also diag­
nôstico y pueden hacer que un enfermo tuberculoso evolu- 
cione desfavorablemente por no haberse realizado un diag­
nôstico a tiempo. Estos resultados falsamente negatives 
pueden deberse a:
.- Estudio de muestra no representativa de aparato 
respiratorio, (saliva en lugar de esputo), insuficiente 
cantidad de orina o jugos gâstricos no tamponados.
.- Mala calidad de los colorantes.
.- Exceso de decoloraciôn.
.- Defecto de observaciôn, bien por examiner pocos 
campes, fatiga del observador o falta de atenciôn.
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Figura 1 .- Tinciôn de auramina-rodamina.
Figura 2.- Tinciôn de Ziehl-Neelsen
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Errores por exceso,son los mâs graves puesto que se 
va a dar como tuberculoso a un enfermo que no lo es. Puede 
deberse a lo siguiente:
.- No emplear portas nuevos en las extensiones.
.- No recoger las muestras en frascos estériles.
.- No limpiar el objetivo tras la visualizacién de 
una tinciôn con BAÂB, cabe la posibilidad de que los baci­
los puedan pasar al aceite de inmersiôn y de aqui a la si­
guiente preparaciôn.
2.3 RBDIOS DB COLTITO.
Las micobacterias son muy résistantes a la acciôn de 
los agentes fisicos y qulmicos, pero al mismo tiempo son 
muy exigentes desde un punto de vista nutritive, por lo 
que tenemos que emplear para su aislamiento medios selec- 
tivos y as 1 evitar el crecimiento de otras bacterias; a su 
vez estos medios deben contener component es nutritives ne- 
cesarios para su crecimiento.
De los medios de cultivo que existen en el mercado, 
bay unos liquides y otros solides y de éstos unos que con- 
tienen huevo y otros que no, otros ademâs pueden contener 
alguna sustancia indispensable para el crecimiento de al- 
guna especie de micobacteria determinada, e j . el Piruvato' 
para M . bovis.
Como medios de cultivo sôlidos empleamos los de Lo- 
wenstein-Jensen con y sin piruvato, y como medios liquides 
empleamos el de Middlebrook 7H9 (M7H9) enriquecido con al- 
bumina-dextrosa-catalasa,(A D C ); éste ultime lo empleamos 
bien en primocultivos de muestras estériles o con sustan- 
cias aSadidas que posteriormente nos permits la realiza- 
ciôn de alguna reacciôn bioquimiea para su identificaciôn, 
e j : aBadiendo Asparragina para realizar la prueba de la
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niacina.
Aparté de eatoa medios de cultivos ordinarios que se 
usan en el procesamiento de muestras hay otros que tienen 
diferentes apiicaciones y destacamos los siguientes:
2 .3.1 RBDIOS DIFERBICIiLBS.
Estos medios ayudan a la identificaciôn de las dis­
tintas especies de micobacterias.
Medio de P I B .
Es un medio de Lowenstein-Jensen al que se le ba 
anadido âcido para-nitrobenzoico, permitiendo la diferen- 
ciaciSn de M. tuberculosis y M. bovis de las micobacterias 
no tuberculosas MOT. Esta modificaciôn fué realizada por 
Tsukamura.
Medio sôlido de Sauton.
Es un medio donde crecen las micobacterias no tuber­
culoses pero no M . tuberculosis ni M. bovis •
Bedio con TCH.
Consiste en un medio de Lovenstein-Jensen con 5 pgr/ 
ml de la bidracida el âcido 2 -tiofenocarbozilico.
También empleamos como medios diferenciales el medio 
lîquido de M7H9, o el de Youmans, con sustancias determi- 
nadas que permitan diagnôsticos diferenciales. E j : As­
parragina para realizar posteriormente la prueba de la 
niacina. Penoftaleina, para realizar posteriormente la de 
la Arylsulfatasa, etc...
Nosotros empleamos rutinariamente el medio con TCH 
en las pruebas de identificaciôn.
2.3.2.RBDIOS SBLBCTITOS.
Bedio de G r uft.
Es un Lovenstein-Jensen con penicilina y âcido nali- 
dixico.
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Medio de Mycobactoeel agar.
Es el Middlebrook 7H11 al cual se le ha aZadido 0,002 
gr de lincomicina, 0,36 gr de ciclohezimida y 0,02 gr de 
âcido nalidizico.
Mycobactoael Loweaatein-Jeaeen.
Es un Lovenstein-Jensen al cual se le ha aZadido/ca- 
da 600 ml; lincomicina 0,0032 gr, ciclohezimida 0,64 gr. y 
âcido nalidizico 0,03 gr.
Medio de Ritchiaon.
Se emplea el Middlebrook 7 H 1 1 6 7H10 adicionado de: 
Polimizina, Carbenicilina, Anfotericina y Trimethoprim a 
concentraciones de:
Polimizina............................. 200 p g r / m l .
Carbenicilina......................... 100 p g r/ml.
Anfotericina B ......................... 10 pgr/ml.
Trimethoprim............................20 pgr/ml.
Medio de RcClathy.
Tiene la misma composiciôn que el anterior pero va­
ria la concentraciôn de Carbenicilina a 30 ygr/ml; ya que 
con las concentraciones del medio anterior inhibe el cre­
cimiento de algunas MOTT.
De la multitud de medios comercializados, siempre 
elegiremos aquellos medios que nos permitan el aislamiento 
de cualquier especie de micobacterias pero que al mismo 
tiempo nos reduzca las contaminaciones. De estos medios 
diferenciales hemos empleado, y no de forma rutinaria, el 
Mycobactoael Lovenstein-Jensen.
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2.4 PB0C8SAHIBIT0 DB HUBSTBAS CLIIICAS.
Antes de sembrar una muestra para el cultivo de mi­
cobacterias hemos de tener presente que existen productos 
patologicos humanos que son considerados como estériles 7 
que no necesitan ser sometidos a procesos de descontamina- 
cion. Por ello se pueden sembrar directamente después de 
su preparaciôn.
Estos productos suelen tener muy pocas micobacterias 
y su descontaminacién, ademâs de ser innecesaria, puede 
tener efectos negatives sobre estos microorganismos. Este 
grupo esta representado por todos los liquidos que provie- 
nen de cavidades cerradas y que no estân en contacte con 
el exterior, e j : L C R .,L.Pleural...
Hay otro gran grupo de productos patolégicos que se 
consideran contaminados, es a ellos a los que hay que 
aplicar los procedimientos de descontaminacién, e j : es pû­
tes , orina, material de autopsia etc.
Hay muchas técnicas para descontaminar las muestras 
que lo necesiten. El mejor método sera aquel que de menos 
de 2-5$ de contaminaciones en 16s cultivos. Entre los mé­
todos mâs habituales estân los de: Petroff, Kubica-Krasnow 
y Karlson.
Pasamos a estudiar el procesamiento de muestras:
Muestras que requieren descontaminacién:
Es putos .
- Jugos gâstricos.
- Orinas.
- Ezudados que contienen flora bacteriana.
Muestras génitales.
El proceso de descontaminacién en nuestro laboratorio 
se realiza segûn el método de Karlson:
Técnica:
a.- En tubos de un sélo uso de capacidad de 50 ml de 
tapon de rosca, previamente etiquetados con el numéro
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correspondiente al del registre de la muestra, preparados 
con la muestra a estudiar y llenos hasta 1/3 d e su capaci­
dad, anadir igual volumen de N^OH al 2$ que el de la mues­
tra.
b .- Mezclar en un agitador durante 30 segundos.
c .- Mantener la muestra a estudiar en contacto con 
la sosa a temperatura ambiante, durante 15 minutos; neu­
tralizar con CIH al 1,251 + purpura bromocresol como indi- 
cador.
Al aZadir el â c i d o , tomarâ color azul con trazos ama- 
ri1los entremezclados. Si la acidificacién hubiese sido 
muy intensa, tono violeta intense, volver a anadir N^OH al 
2$ hasta la apariciôn de color azul mantenido. Durante es­
te proceso el tubo debe agitarse para unificar color.
Los jugos gâstricos con sustancia neutrailzante, an­
tes de empezar con este proceso, se deben centrifuger a 
3.000g durante 15 minutos, tratando a continuaciôn el se­
dimento como un esputo,(técnica descrita en el pârrafo an­
terior) .
d.- Una vez terminada la neutralizacion se procédé a 
la centrifugaciôn durante 30 minutos a 3.0 0 0 g . Transcurri- 
do este tiempo, y antes de abrir la centrifuge, se debe 
esperar 10 minutos.
Se eztraerâ el liquide sobrenadante de los tubos 
centrifugados vertiéndolo en un recipiente que contenga 
fenol al 5$. Se retirarâ, con pipeta estéril, el agua de 
condensacién que suelen presenter los tubos que contienen 
el medio de Lovenstein y con esta misma pipeta se procédé 
a la siembra del sedimento. Para ello se toman 0,2 ml para 
sembrar cada medio, resbalando el inéculo homogeneamente 
por toda la superficie del medio, y haciendo rotar el tubo 
que contiene el medio de cultivo con el inéculo de la 
muestra. Inmediatamente se colocan en posicién horizontal 
en una gradilla y con los tapones afloj ados para favorecer 
la desecacién del inéculo ya que las micobacterias sopor- 
tan muy mal la humedad.
Las muestras consideradas estériles se inocularân de
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igual forma pero no ae procédera a au descontaminacion 
aunque al a au centrifugaciôn.
Cuando la muestra a estudiar es un HeaoeuItiTO su 
procesamiento es diferente a lo descrito en esta rutina.
Hemos t rabaj ado diferentes pautas, pero en la actua- 
1 id ad empleamos la siguiente: se trabaja sôlo con el fras­
co de aerobiosis, (no olvidemos que las micobacterias no 
son anaerobias), j se procédé de la siguiente m a n e r a :
Se inyecta, al frasco aerobio del hemocultivo, 10 ml 
de M7H9+ADC, se incuba una semana. Transcurrido este 
tiempo, se abre el frasco del hemocultivo, se realiza un 
Ziehl del sedimento y se pasa la totalidad del mismo a un 
frasco de 50 ml de capacidad de tapôn de rosca. Si el 
Ziehl hubiese sido positivo, con visualizaciôn de BAAS , 
se comenzarîa su procesamiento como muestra considerada 
estéril.
Si la tinciôn del Ziehl hubiese sido negative, se 
seguirâ incubândolo, con le resto de las muestras en estu­
dio, repitiendo todas las semanas la tinciôn. En caso de 
no tener tinciones positivas, a las 4 semanas se realizan 
subcultivos, que se mant end ran en observaciôn durante ocho 
9émanas y se continuera la lecture igual que otra muestra.
En las muestras procedentes de heridas quirûrgicas, 
y de abscesos superficiales y postraumâticos pondremos: 
Lovenstein-Jensen, por duplicado para incuber una pareje a 
30°C y los otros a 37°C.
En todas las muestras estériles aparté de loa medios 
citados se sembrar&n en un medio lîquido de enriquecimien- 
1 0 , nosotros empleamos el M7H9+ADC.
Una vez inoculados todos los medios sôlidos se incu- 
ban en es tufa de 3ô,5-37£C con CO2 al Q % en posiciôn hori­
zontal, hasta su desecaciôn, para después pasar a la po­
siciôn vertical, se miraran a las 24-48 y 72 horas para 
detectar crecedores rapides y posteriormente se harâ lec­
tura seTmanal.
Todas los tubos sembrados se incubarén durante ocho
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semanas antes de informer un cultivo como nçgativo, duran­
te este tiempo los tubos que mostrasen crecimiento bacte- 
riano se pasarén a identificaciôn.
2 .5 . DIAGIOSTICO POE EL LABORATORIO DB HICOBACTBRIAS .
2 .5 .1. COIDUCTA A SBGUIR COI 01 COLTITO CBBCIDO .
Ante toda colonie crecida en medios especificos para 
micobacterias se realizarâ lo siguiente: Tabla 5
1.- Comprobar caractères tintoriales de âcido-alco­
hol resistencia.
2.- Caractères de colonie : comprobar si bay sôlo una 
especie 0 varias, es decir si se trata de un cultivo puro 
en género y especie.
3 .- Anotar velocidad de crecimiento.
4 .- Detectar posible pigmentacion de la colonie.
5 .- Realizar pruebas bioqulmicas fundamentales para 
la indentificaciôn de micobacterias tuberculosas.
6 .- En caso de no pertenecer al grupo tuberculoso 
realizar identificaciôn de las micobacterias M O T T .
7.- Realizar pruebas de sensibilidad a fârmacos an-
tituberculosos.
Pasaremos a describir cada proceso:
1 .-Comprobaciôn de la âcido-alcohol resistencia .
Debido a la propiedad de que algunas MOTT se tinen 
mal por la tinciôn de Auramina-rodamina, realizaremos 
siempre a partir de una colonia crecida en medio de Lo- 
vrenstein, la tinciôn de Ziehl-Neelsen ya descrita.
Al mismo tiempo esta tinciôn permitirâ la diferen- 
ciaciôn entre micobacterias y nocardias. Estas ultimas son 
âcido-alcohol resistentes muy débiles y ademâs son fila- 
mentosas; sus colonias muestran ramificaciones. En caso 
de duda se debe realizar la reacciôn del para-nitrofenol 
que es reducido a aminofenol por las nocardias.
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TABLA 5.
B S D U m A  DB IDBITIFICÂCIOI i PARTIE DB 01 COLTITO CRBCIDO
NIACINA(-)
INOCULAR M 7H9 
Broth
1 ) Util para, 
t est senaihi. 
lidad antlbio- 
t icos
2 ) Después de 10- 
14 dias ver homo- 
genizacion(M.Tuber­
culosis lo hace mal, 
otras micobacterias 
homogenizan bien ex 
cepto las de creci­
miento répido.
3) Realizar: Niacina 
y N03 del tubo L-J.
Haèer tinciôn 
para BAAR (no 
Auramina).
No BAAR,cultivo 
contaminado
Inocnlar dos tubos 
uno se tapa con 
papel negro, 
incubar a 37° C .
crecimiento 
de 5 a i e  dias
hacer test para
creci­
miento 
después 
de 10 
di as
crecedores rapides
hacer foto- 
cromogeni-
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2.- Comprobar los caractères de la colonia y también 
si ae trata de cultivo puro.
Las coloniaa pueden aer:
Liaaa, rugosaa, rugoaaa mâa liaaa y planas. Laa co­
lonisa de crecimiento exubérante se denominan eugônicaa y 
laa de crecimiento pobre se denominan disgonicas .
A veces no solo se trata de cultives mixtos de mico- 
bacterias, sino también de cultivos mixtos con otra flora 
microbiana que puede estar contaminando el medio. Deben 
hacerse aialamientos de cada especie mediante diluciones 
seriadaa y posterior siembra en medio de Lowenstein o en 
medios select ivos.
3 • - Anotar velocidad de crecimiento.
Es muy frecuente que, a partir de muestras cllnicas, 
crezcan micobacterias que llamamoa crecedores rapides, que 
tarden en crecer le mismo que las llamadas crecedores len- 
tos, por este le correcte es determiner el tiempo a partir 
de colonia crecida y mediante subcuit ivos de la misma.
4.- Detectar posible pigmentacion.
Fermitirâ diferenciarlas en dos grupos: las que nece- 
sitan luz para au produccion, (Fotocromôgenas) y laa que 
son espaces de producirle también en la oscuridad, (Eaco- 
tocromégenaa) . Otras micobacterias no deaarrollan nunca 
pigmente y son laa llamadas No cromogenaa. Figuras 3 7 4.
El pigmente a veces puede verse comprometido por la 
edad del cultivo, bien demasiado joven o demaaiado vie je o 
bien por faite de oxigenacion ; para aolucionar el problema 
hay que tener la precauciôn de aflojar bien los tapones 
para faciliter la entrada de O 2 .
5.- RealizaciSn de pruebaa para verificar ai es un 
M . tuberculosis, como son la de la Niacina, la reduccién
de nitrates y el crecimiento en medio con TCH.
2.5 .2 . ISEITiriCÂCIOB DEL GSUPO TUBEHCULOSO.
Ante toda colonia no cromôgena y crecedora lenta 
realizaremos los siguientea test para el diagnôatico del
- 60
DC g e £i a
F i g u r a  4 - -  (1) G r u p o  n o - c r o n o g e n c , { 2 } iru po
e s c o t o c r o m o g e n o  y (3) G r u p o  r a p i d o  c r e c e d e r .
- 61 -
grupo tuberculoao;
1 La reaeciôn de la niacina se basa en demostrar
la presencia del âcido nicotînico en los cultives de Mico­
bacterias . 51 acide nicotînico reaccionarâ con los réacti­
ves anadidoa produciendo un precipitado amarilie, al unir- 
3e dos moléculas de anilina j una de glutaraldehido, molé­
cule formada a su vez por la apertura del âcido nicotîni- 
c 0 .
2.- La reaeciôn de los Nitrates sirve para poner en
evidencia la presencia de la enzima nitrate reductasa, que
cataliza el paso de NO^ a NO2 , y éstos a veces hasta N2 .
3• - La prueba de crecimiento en Lowenstein con TCH 
consiste en evidenciar sensibilidad o resistencia a la hi- 
dracida de âcido tiopen- 2 carboxîlico .
4.- Prueba de la Pirazinamidasa evidencia la presen­
cia de esta enzima que desamina la pirazinamida a âcido 
pirazinoico y amonio.
TEST DE H A C H A  T IITBATOS COMBIIADO.
Ss el empleado por nosotroa en la identificaciSn de 
M . tuberculosis . Figura 5*
Anadimos, a un tubo de Lowenstein-Jensen con creci­
miento de micobacterias de 3-4 semanas de edad, 2ml de la 
soluciSn de nitrato.
Se deja el tubo en posiciôn horizontal durante 2 b o ­
ras en bano maria a 37 0 estufa. Si el crecimiento es
confluent e , debe puncionarse la superficie del tubo, ya 
que el âcido nicotînico difunde al medio.
Transcurrido este tiempo, se extraen 0,5 ml para la 
realizaciSn de la prueba de la niacina, pasândolo a un tu­
bo de hemolisis con tapon de rosca; se aâade 0,5 ml de so- 
luciôn alcoholics de anilina al 4$, recién preparada, y se 
esperan 2 min u t e s , anadiendo a continuaciSn 0,5 ml de so­
luciSn acuosa de bromuro de cianogeno al 10(. La apariciSn 
de un color amari1lo indicarâ reaccion positiva. Se debe 
poner siempre un tubo control positive con M tuberculosis
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’i g u r a  5.- R e a c c i o n  de n i a c i n a  y n i t r a t e s  c o m b i n a d o s  
T u b o  de la i z q u i e r d a  r e a c c i o n  de n i t r a t e s  p o s i t i v a .  
T u b o  de la d e r e c h a  r e a c c i o n  de n i a c i n a  p o s i t i v a .
Figura 6.- Tubes de L o w e n s t e i n - J e n s e n  con TCH. 
Tubo de la izq ui er da  sin cr ec i mi e nt o  
Tubo de la der ech a con cr e cim ien to.
63 -
y un tubo control negative con M . fortaitum .
En el tubo de Lowenstein, con la soluciôn del nitra­
to restante, se aBaden los réactivés siguientes procurando 
que resbalen por la pared de vidrio del tubo y no por la 
del m e d i o .
.- 1 gota de CIH concent rade diluido 1:2
•- 2 gotas de soluciôn acuosa de suifanilamida al
0 , 2$.
.- 3 gotas de soluciôn acuosa de N-alfa-naftil-eti- 
len-diamina al 0 ,1$
La presencia de NOg se evidenciarâ por un viraje al 
rosa intense; en case de negatividad se aBade Zq en polvo 
para confirmer si existe NO^ o no en el medio.
Se debe poner un control positive N. tuberculosis 
otro negative, N. chelonae y un tubo sin gérmenes.
Con la prueba de resistencia al T C H , que se realize 
sembrando la micobacteria en estudio en un medio de Lo­
wenstein con 2pgr/ml de la hidracida del âcido tiopen 2 - 
carboxîlico, se diferencian M. tuberculosis y N. microti ; 
ambos tienen el mismo c omport ami ent o bioquîmico f rent e a 
la niacina, los nitrates y la pirazinamida. Sin embargo 
M. tuberculosis crece en este medio y M . microti no cre- 
c e . Pi gu ra 6 .
H. bovis tampoco crecerâ en este medio pero hay que 
hacer la salvedad de que la resistencia a la isoniazida 
implica también resistencia al TCH por lo que esta prueba 
no es valorable para el N. bovis resistente a la isoniazi­
da, aunque no todos los autores estân de acuerdo. Ademâs 
la prueba de la niacina en esta micobacteria es n e gative, 
pero es sensible a la Pirazinamida. Tabla 6
Kacroscôpicamente H. tuberculosis en medio de Lo­
wenstein- Jensen , presents un crecimiento eugôhico, a las 
dos-tres semanas; son coloniaa rugosas, mates, de color 
marfileno y con aspecto de "migas de pan” o "coliflor” .
H. bovis en el mismo medio, presents crecimiento disgôni- 
c0 , muy lento de hasta 6-8 semanas y son colonisa lises de 
color marfll. N. africanum, es una variedad de M. tubercu-
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TABLA 6.
IDBHTIFICACIOl DEL 6BUF0 TUBEBCULOSO
MICEOORGANISMO Niacina N03 TCH PIRAZI­
NAMIDA 
7 dîas
M . tuberculosis - R R
M. bovis - - S S
M. africanum - - S R
M. microtti S R
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loais, raro en Eapana y y que poaee caracterîaticaa inter- 
aedias entre N. tuberculosis y M. bovis, son colonies dis­
gonicas y rugosas. Presents un comportamiento bioquîmico 
como N. bovis y les diferencia la prueba de la pirazinami- 
d a .
2.5.3. BSSOMBl D8 LA IDBITIFICACIOI DEL GBUPO 
TUBEBCGLOSO A PABTIB DE 01 CULTITO CBECIDO.
Hacer tincion para BAAR, realizar el Ziebl. Si la 
tincion muestra BAAR se pueden presenter dos casos dife- 
rentes :
.- Se trata de una micobacteria de crecimiento lento 
no cromôgena, niacina positiva, con nitratos positivoa. 
Debemos sembrar en medio de Lowenstein-Jensen con TCH; si 
es resistente y consecuentemente babrâ crecimiento se t ra­
ta râ de N. tuberculosis. En caso de no haber crecimiento 
en 4-6 semanas se tratarâ de N. microti y ambos son resis- 
t ent es a la Pirazinamida.
.- Si la prueba de la niacina, asî como la de los 
ni tratos, hubiesen sido negatives, se inocularîa en medio 
de Lowenstein con TCH, en caso de no haber crecimiento, 
identif icarîamos N . bovis , que a su vez es sensible a la 
pirazinamida.
Tisualisaciôn del cord-factor .
Nos puede ayudar en el diagnôatico de una micobacte­
ria la visualizaciôn de la formaciôn de cordones, el 11a- 
mado Cord-factor. Se observa en la pelîcula de crecimiento 
en superficie de un medio lîquido (M7H9, Proskauer-Beck..)
Para su observaciôn se toma un asa de las escamas 
que existen en la superficie, se deposits en un porta-ob- 
jet o s ; se realiza la tinciôn de Ziehl-Neelsen y se obser­
va al microscopio para observar los cordones caracterîsti- 
C 0 3 .  Figura 7.
En caso de que se trate de una micobacteria que no
1 g u r a .ncicn 00 r ; 0 r :2 - r 'a c ■
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cumpla los requisitos anteriores se comenzarâ la identifi- 
caciSn como una micobacteria no tuberculosa, NOTT ,reali- 
zando las pruebas bioquîmicas que a contrnuacion se des- 
criben.
2 .5 .4 . ID81TIFICACI0I DEL GBOPO MOTT 
PBOEBAS BIOQDIBICAS.
Prueba de la catalasa caliente (Canetti 7 Groset, 1 .968).
a.- Fundamento .
Se basa en la capacidad de ciertas micobacterias pa­
ra descomponer el perôxido de hidrôgeno, liberando oxîgeno 
molecular gaseoso en forma de burbuj as 7 produciendo es pu­
ma .
Heactivos :
.- Tween 80.
.- Agua oxigenada de 110 volumenes.
Agua destilada.
Cultivo:
Cultivo de Lowenstein en crecimiento.
Téenica :
Préparée ion de la suspension.
Tween 8 0 ........................ ......... 10 m l .
Agua oxigenada (110 volumenes)........ 30 ml.
Agua destilada......................... 170 ml.
.- Se emulsiona un asa del cultivo en unas gotas de
agua destilada.
.- Se calienta a 68 £0 durante 15 minutos.
.- Se deja enfriar a temperature ambiante.
■- Se le anade 1 ml de la soluciôn anterior.
.- Se hace una lectura a los 5 minutos, y a los 15
m i nutos.
Interpretaciôn :
Reaeciôn (+): Formaciôn de burbujas.
Reaeciôn (-): Ausencia de burbuj a s .
Control (■*■): M. fortuitum.
Control (-): M . tuberculosis, y tubo sin gérmenes.
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Todas las micobacterias tienen en mayor o menor gra- 
do actividad de catalasa, aunque segun el método empleado 
los resultados pueden ser distintos. Conviene recordar 
que N. tubercttlosls y N. bovis isoniazida (INH) résistan­
tes ban perdido la actividad catalasa.
La actividad de catalasa a 68 °C no solo la pierden
N. tubereulosia y N. bovia, sino también:
M . mic r o t i .
M. africanum.
M. gastri.
M. mar i n u m .
El resto de micobacterias producen catalasa a 682 C , 
a veces M. malmoense puede perderla.
Método mixto catalasa-peroxidaaa (Canetti y Grosset, 
1 .968) .
Reactivoa;
Catechol................................ 0,1 gr.
Hg O2 .a 1 3 $ . ml.
H2O destilada.......................... 100 ml.
Tween 80 ............................... 1,25 m l .
Técaica.
En un tubo de hemolisis con 0,1 ml de H 2O destilada, 
emulsionar una 0 varias asas de bacilos; anadir 1 ml de la 
soluciSn anterior, y de jar 1 hora a temperatura ambiente.
Lectura»
Catalasa: Ver produccion de es puma.
Reaccion positiva: formaciôn de espuma formado de 1
a 5 c m .
Reaeciôn positiva débil: producciôn de anillo débil
Reaeciôn negative ausencia de espuma.
Peroxidasa: Si el sedimento es pardo rojizo, se considera- 
ri reaeciôn positiva; si es incolore 0 rosa pilido reac-
ciôn negative.
Conviene realizar lectures a las 18 horas, ya que
hay Micobacterias con reacciones tardîas.
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Hidrôlisia del Tween 80.
Reactivoa.
Tampon foafato pH7 ...................... ’...... 100ml.
Tween 80 ........................................ 0,5ml
SoluciSn acuosa al rojo neutro al 0,1 %  2ml.
Distribuir en tubos de tapon de rosca y autoclavar a 
121 20 durante 10 minutos. Dejar enfriar este réactive. Se 
puede almacenar a 4 2C , en la oscuridad durante 3-4 sema­
nas. Se suele poner en los tubos una cant i d ad total de 4 
m l .
Técnica.
En un tubo que contenga 4ml del reactivo, se deposi­
ts un asa llena de bacilos. Incubar a 37 2^, durante 5
dîas, a veces hasta 10 dîas. La positividad da lugar a un 
viraje del amarillo-âmbar al rojo. Conviene no agitar los 
tubos. Esta prueba es muy util en los 1ent o s crecedores.
Debe usarse un control positivo N. kansaaii y otro 
negativo M. avium-intrace1lulare .
Esta técnica t i eue como fundament o la liberaciSn de 
acido oleico por la actividad enzimatica que tienen algu- 
nas Micobacterias, al hidrolizar el Tween 80, el cual es 
un derivado deploxi-eti1eno-sorbitano , que contiene apro- 
ximadamente un 20$ de âcido oleico esterificado. La hidrS- 
lisis se manifiesta por un cambio de coloraciôn.
Control positivo debe usarse M. kansaaii.
Control negativo un tubo sin inocular microorganis-
Prueba de la ureaaa .
Como medio de cultivo emplearemos una soluciSn de 
urea que contenga poco buffer, lo que permitirâ hacer una 
determinaciSn rapid a y acortarâ el tiempo de incubaciSn. 
También se pueden emplear discos de urea comercializadoa 
por la casa Difco.
Técnica .
En un tubo que contenga 0,5 ml de soluciôn de urea, o 
bien 0,5 ml de agua destilada en la que pondremos un disco
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de los comercializados, emulsionaremos un asa llèna de ba­
cilos. Incubaremos durante 4 horas. La lectura se basera 
en la apariciôn de un color rojo cereza, (el original era 
amarillo â m bar). Como contrôles positives emplearemos N. 
kansaaii y como negativo N. avium-intracellulare o un 
blanco de agua con disco de urea.
Esta técnica se basa en que las mi cobac t e ri a s , (y 
fundamentaimente las de crecimiento répido), son espaces 
de hidrolizar la area y producir amoniaco. Por el contra­
rio no todos los crecedores lentos tienen ésta actividad 
por lo que lo usaremos como caracter dif erencial entre 
ellos.
Prueba de la Arylsulfatasa .
Esta técnica esté basada en la capacidad que tienen 
ciertas micobacterias para romper los ésteres sulfato me­
diante la enzima arylsulfatasa dejando libre el radical 
aryl.
Esta prueba es fundamental para la diferenciaoiôn de 
crecedores rapides y para la diferenciacion de M. avium y 
M. zenopi cuando ambos alteran la produccion del pigmente 
Téenica.
A un tubo con medio liquide M 7 H 9 > al cual se le ha 
anadido disùlfato potésico de fenoftaleîina a concentra- 
c ion 2.5 ml/200ihl del m e d i o , anadir un asa llena de baci­
los. Incubar très dîas, en crecedores rapides y 14 dîas en 
crecedores lentos. Después de la incubaciSn se anade 6 go­
tas de Carbonate sôdico.(lN).
La reaeciôn positiva (viraj e de color) es de un rosa 
intense como consecuencia de la hidrôlisis del éster y la 
liberaciôn de fenoftaleîna. Si la reaeciôn es negative no 
hay viraje de coloraciôn.
Técnica de ¥ayna
Se Emplea en crecedores rapides y se usa el medio de
BBL.
Medios y Reactivos.
Medio de Wayne.
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Soluciôn de carbonate sôdico.
Técnica .
Anadir 2 gotas de agua destilada estéril a la super­
ficie inclinada del agar 7 emulsionar un asa llena de ba­
cilos.
Incubar 37 2C durante 3 dîas.
Lectura;
ASadir 1 ml de Carbonate sôdico 1/M, y esperar 30 
min u t o s . En caso de positividad, aparecerâ un color rojo 
purpura en la superificie del agar.
Contrôles; M. fortuitum como positivo, y, M. avium- 
intracellulare como negativo.
Crecimiento en Hc-Conkey .
Todos los crecedores rapides se inocularân en medio 
de McConkey. Este nos servira para confirmar el diagnôsti- 
co de M. fortuitum complex , M. chelonae y M . peregrinum .
Medio:
Agar McConkey.
Técnica:
De una densa emulsion de bacilos o mejor de un cul­
tivo de 7 dîas en M7H9, con OADC, sembrar un asa sobre la 
superficie del medio.
Le ctura:
Se realizarâ a los 5-11 dîas, comprobéndose la exis- 
tencia 0 no existencia de crecimiento.
Crecimiento en presencia de ClHa al 5$ •
Técnica.
Se obtiene inoculando la superficie de Lowenstein 
con ClNa al 5$ e inoculando 0,1 ml de la suspensiôn del 
cultivo en agua destilada.
Al mismo tiempo se pondra otro tubo de Lowenstein 
con 0,1ml de la misma suspensiôn del cultivo, pero sin 
ClNa.
Si se obtiene crecimiento en ambos tubos, después de 
2-3 semanas de incubaciôn, se considérera como la prueba
positiva.
Si se obtiene crecimiento solamente en el tubo que 
no contiene ClNa se considéra como la prueba negative.
Esta prueba permite diferenciar las micobacterias de 
crecimiento râpido, como por ejemplo N.Chelonae sp, en las 
cuales, la variedad N. chelonae sp chelonae es negative, y 
la variedad N. chelonae sp absceasua es positiva.
Otras micobacterias con esta prueba positiva son:
M.flaveacena , N.amegaatia y M. triviale .
Prueba de reduccién del telurito potéaico .
Se realizarâ en los crecedores lentos no cromoge-
n o s .
Empleamos el M 7 H 9 , distribuido en tubos de 18X150 mm 
de tapôn de rosca, al cual se le anade OADC.
R e activo;
Telurito potisico al 0,2$, esterilizado en autoclave 
10 minutos a 121 g C .
Técnica;
Inocular M7H9 con un as a llena de bacilos.
Incubar durante 7 dîas.
ABadir dos gotas de telurito potâsico a cada tubo de 
cultivo.
Reincubar 3 dîas a 37 2 C .
A los très dîas de incubaciôn realizar la lectura, 
sin agitar los tubos.
Reaeciôn (+): Precipitado negro metâlico en el fondo 
del tubo.
Reaeciôn (-): Ausencia de precipitado negro metâli­
co.
De las micobacterias de crecimiento lento solo pre- 
sentan esta reaeciôn positiva a los très dîas N. avium - 
intracellulare .
De los crecedores râpidos: M. phlei , M . tamnopheoa 
y N. chelonae , la suelen presenter negative. El resto 
suelen ser positives.
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Prueba de tranaformacion del citrato fSrrico amoniacal. 
1 .- Pundaaento.
Se basa en la reducciSn de este compuesto a ozido de 
hierro, de color pardo, por parte de algunas micobacterias 
Reactivoa:
Tubos de Lowenstein-Jensen .
Citrato férrico amoniacal.
Cultivo;
Un Lowenstein en pleno crecimiento.
Técnica.
Se pone en el fondo de un tubo conteniendo medio de 
Lowenstein 1 ml de soluciôn acuosa de citrato férrico amo­
niacal, sin manchar la superficie del medio.
Se mantiene en posiciôn vertical.
Se siembra 0,2 ml de suspensiôn bacilar en la super­
ficie del medio y se incuba en posiciôn vertical a 37 g C .
Lectura;
Resultado ( + ) : Apariciôn en el cultivo de una pig-
mentaciôn parda por encima del nivel del lîquido.
Resultado (-): Ausencia de pigmentaciôn.
Control (+): M. fortuitum.
Control (-); M . chelonae.
Ea muy util para diferenciar N. chelonae, que suele 
ser negativo, de N. fortuitum y de otros crecedores rapi­
des que son positives.
Pero en ocasiones es necesario realizar las siguien­
tes pruebas a las micobacterias crecedoras rapidas:
Permentacion de asficares .(Tsukamura,1966)
Se utilize para el diagnôstic' diferencial de las 
micobacterias de crecimiento répido, pues las de creci­
miento lento apenas tienen actividad sacarolîtica.
Medio base:
Extracto de levadura.......................... 0,20 gr.
Fosfato monopotésico.......................... 0,3 g r .
Sulfato amônico................................ 2,60 gr.
Agar purificado 20 gr.
Agua destilada 980 ml.
Azul de bromot imol (sol.acuosa a 1 0,2$)..20 ml.
Soluciôn madre de azûcar al 2 0 $  25 ml.
En su preparaciôn se pueden autoclavar todos los 
componentes ercepto el azûcar que se anadirâ posteriormen- 
te para ser tindalizado. Este medio quedarâ de color azul 
y es conveniente dejarlo solidificar en piano inclinado.
T é cnica;
Inocular en cada tubo de azûcares 0,1ml de una emul- 
siôn bacteriana de bacilos correspondiente al N° 1 de la 
escalà de McFarlan. Incubar durante 10 dîas a 37 2^.
Lectura.
Reaeciôn (♦): Viraje al amarillo.
Reaeciôn (-): No hay viraje.
El cambio de coloraciôn demuestra la fermentaciôn 
del azûcar que d a râ un pH âcido y como el indicador es el 
azul bromocresol en medio âcido da coloraciôn amarilla.
Prueba de las amidaa .
F undamento:
Se basa en el estudio de las actividades enzimâticas 
de las micobacterias f rente a distintas ami d a s , comproban- 
do mediante una serie de reactivos adecuados (Ness1er o 
Russell) la presencia de amoniaco producido al desaminar 
una u otra amida problema.
Reactivos;
1.- Soluciones madrés de las distintas amidas, en 10 
ml de agua destilada estéril, esterilizadas por filtra- 
ciôn, o mantenidas a baBo Maria a 100 £C durante 30 minu­
tos.
Acetamida 9 , 68 mgr.
Benzamida 19,84 mgr.
U r e a ...................................... 9,84 mgr.
Isonicotin amida 20 mgr.
Nicotinamida........................... 20 mgr.
Piracinamina........................... 20 mgr.
Alantoina............................... 26 mgr.
Succinamlda.............................19 mgr.
Para las pruebas se usan diluciones al 1/10 de 
lassoluciones madre en agua destilada estéril.
2.- SoluciSn madre de tampon fosfato:
PO4KH2 ®n 1000 ml de agua destilada.............9,078 gr.
pO^Ng2H en 1000 ml de agua destilada estéri1.11,676 gr.
Autoclavar a 120 gC durante 10 minutes ambas solu­
ciones por separado j en frascos limpios, que no contengan 
restos del fosfato sôdico.
3 .- Soluciôn de Nessler 0 Russell.
Disolver 8 gr de loduro potéaico y 11,5 gr de loduro 
mercurio en 20ml de agua destilada. Enrasar hasta 50ml de 
agua.
ABadir 50 ml NgOH 6N, dejar reposr durante 24 heras 
antes de utibizar.
Técnica:
a.- Depositar 0,5 ml de la soluciôn de amida en un 
tubo de hemolisis con tapôn de rosca.
b .- ABadir 0,5 ml de una soluciôn de bacilos reali- 
zada en tampon M/15*
c .- Incubar los tubos durante 4 horas en el caso de 
crecedores râpidos y 16 horas en el caso de crecedores 
lentos.
d .- ABadir unas gotas del reactivo de Nessler.
e . - Poner los tubos durante 15 minutos al baBo M a ­
ria.
Lectura:
Reaeciôn (+): Coloraciôn âmbar.
Reaeciôn (-): Incolora.
Prueba de termorreaiatencia .
Se realize para diferenciar N. phlei y M . tbermo- 
resiatibile .
Se détermina introduciendo una emulsiôn de bacilos 
en una ampolla cerrada a la llama, que se somete a 60 gC 
durante 4 horas en un baBo Maria.
— 76 ~
Transcurrido este tiempo se hace un inocule de la 
ampolla en medio de Lowenstein as! como también de la sus­
pension no sometida al calor. Se incuba y se veré la re­
sistencia 0 no segûn haya o no crecimiento en el tubo que 
ha sido sometido al calor.
2 .5 .5 . ID8ITIPICACI0I DEL GHDPO MOTT A PARTIR DE 01 
CULTITO CRECIDO .
Ante el crecimiento de micobacterias no cromogenas, 
se nos pueden plant ear las siguientes situaciones;
A.- Si el nitrato hubiese sido negativo, en la prue­
ba previa realizada de un tubo de cultivo en medio de Lo- 
wenstein-Jensen, pero si hubiese crecido en TCH, se reali- 
zara la prueba del Tween 80. Si fuese positiva identifica- 
riamos un H. gastri: pero si fuese negative pod rla ser un 
M.avium-intracellulare y habria que confirmarlo ponién- 
d 0lo en incubaciôn a 42 gC temperatura en la que si crece- 
ria. Al mismo tiempo, se realiza la prueba de la reduccion 
del telurito potésico que podria ser positivo. Aunque es 
un gérmen que présenta poca actividad f rente a las reac­
ciones bioquîmicas. Figuras 8 y 9*
Macroscopicamente M .avium-intracellulare, en el me­
dio de Lowenstein-Jensen, da lugar a coloniaa lisas, pe- 
' quenas, mucosas, que se desarrollan entre quince y treinta 
dîas. Suelen ser viscoses y adhérentes al medio, a veces 
pueden tener tonalidad amarillenta, por lo que se habla de 
cepas pigmentadaa.
3.- Si la reduccion de nitratos hubiese sido positi­
va, y hubiese crecimiento en Lowenstein con TCH, se reali- 
zara la prueba de crecimiento en Lowenstein con CIN^ al 
5$. Si creciese en este medio serîa M. triviale, sino cre- 
ciese serîa M . terrae. Incluso la prueba de la pirazinami­
da que es negativa en M. triviale. Tabla 7.
Ante micobacteria» pigmentadaa ae nos pueden plan- 
t ear las siguientes situaciones:
A.- Se trata de una micobacteria de crecimiento len­
to y que realizada la prueba de pigmentaciôn. Figura 10, 
ha desarrollado pigmente en el tubo ezpuesto a la luz y no
F i g u r a  3. P r u e b a  de la H i d r ô l i s i s  d e l  T w e e n  
T u b o  de la i z q u i e r d a  r e a e c i ô n  n e g a t i v a .  
T u b o  de la d e r e c h a  r e a c c i o n  p o s i t i v a .
'3 -
R e a c c i o n  p o s i t i v a  de la r e d u c c i o n  
T e l u r i t o  p o t â s i c o
TABLA 7
IDBlTIFICAClOf OBL GBUPO MOTT 10 CBOMOGBBO
MICROORGANISMO NO3 ClNg5$ TveenSO PZA 4d/ 
7d
Cat .68gC
M.avium complex - - - * *
M. gastri - - -/ + -
M.terrae/complex - h * *
M. triviale > - * -
M. xenopi - - -
M. malmoense - - V
M. haemopbilum - - - - -
iO -
e
r? C"
'igura 1 0 . -  E s t u d i o  de la P i g m e n t a c i o n  
T u b o  de la i z q u i e r d a  c o n  pi gm en t o . 
T u b o  de la d e r e c h a  t a p a d o  .
en el tapado con papel de aluoinio, ea dec i r FOTOCBOMOGB- 
HA Figura 3. Se realizarân laa siguientes pruebas:
1.- Reduccion de nitratos, si esta prueba es positi­
va se identificaré como: N. kansaaii .
Nacroscôpicamente en medio de Lowenstein-Jensen pre­
sents colonies rugosaa a veces mucosa y con la foto induc- 
cion toman un color amarillo limon.
2.- Si la prueba de la reduccion de nitratos es ne­
gativa debemos realizar la hidrôlisis del Tween 80, si 
fuese positiva se podrîa tratar de dos micobacterias dife- 
rentes: N. marinum y M. aaiaticum, que las diferenciaremos 
por la prueba de la ureasa. Figura 11, que es negativa en
H. aaiaticum y por el crecimiento a 30 gC que crecerxa 
solamente N. marinum .
Nacroscôpicamente M . marinum crece en medio de Lo- 
wenstein-Jensen, en menos de siete dîas, y las colonisa 
pueden ser mucosas o rugosaa. M. aaiaticum es de creci­
miento disgônico; a veces falls en la producciôn de pig­
mente y las colonias suelen ser mucosas, pero a veces son 
rugosas. A veces K. marinum y M. aaiaticum dan las mismas 
reacciones bioquîmicas pero sera su localizaciôn lo que 
fundamentalmente les diferencie, N. marinum en superficies 
cutâneas y el crecimiento a 30gC.
3. - Si la prueba del nitrato es negativa, asî como 
también la hidrôlisis del Tween 80, se identificarâ como
M. aimiae, que a su vez es una micobacteria que puede te­
ner la prueba de la niacina positiva. Tabla 8.
Nacroscôpicamente son de crecimiento muy lento con 
colonîas lisas en el medio de Lowenstein-Jensen. Es la mi­
cobacteria de este grupo que mejor define su pigmentaciôn 
y no conduce a errores.
B.- Se puede tratar de una micobacteria cuyo pigmen­
te se ha desarrollado tanto en le tubo ezpuesto a la luz 
como en el que ha permanecido en la oscuridad, es decir
ESCOTOCBOIfOGBBA, Figura 4, realizaremos en este caso las 
pruebas siguientes:
F i g u r a  1 1 - P r u e b a  de la u r e a s a .  
T u b o  de la i z q u i e r d a  r e a c c i o n  p o s i t i v a  
T u b o  de la d e r e c n a  r e a c c i o n  n e g a t i v a .
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TABLA 8.
IDBITlFICACIOl DBL GRUPO FOTOCSOHOGBIO.
PRUEBAS H. kansaaii M . marinum M. simiae M. asiaticum
H.TWEEN 
80
* * -
R E D U C . 
NO3
* - - -
NIACINA - -/ + - -
UREASA * ♦/- -
ARYLSUL­
FATASA
2 semanas
-/ + - /*
TABLA 9-
IDEITIFICACIOI DEL GRUPO ESC0T0CB0M06E10
PRÜEBAS
M . escrofu 
fulaceum
M .s zul- 
gai
M.leno-
pi.
M -gordo 
n a e .
M .flaves 
cens .
MAIS
H.TWEEN
80
-
débil
- * * - *
R E D U C . 
NO3
- - - V - - -
TOLERAN-
CIA.ClNa
- - - - V - - -
UREASA - * - -/ + + - -
ARÏLSUL-
FATASA
Bsemanas
-/♦ - h
3 dîas
-/ + - -
— s 5 ”
1.- Reduccion de nitrates, si éstos fuesen positives 
diferenciar con el crecimiento en nedio de Levenstein cen 
ClNa 5$; si hay crecimiento se identificarâ corne R. 
flavescens ,si no hubiese crecimiento se identificarâ como
H. ssalgai .esta micobacteria desarrolla pigmente segûn a 
la temperatura sometida, as! a 25 gC se comporta como Fo- 
tocromôgena, a 33 gC se comporta como Bscotocromôgena. Ta­
bla g.
Macroscopieamante M . flaveacena présenta caracteris- 
ticas de crecimiento entre los crecedores râpidos y les 
lentes.
2.- Si la reducciân de nitrates hubiese side negati­
ve realizaremos la prueba de la hidrâlisis del Tween 80 
que si resultase positiva se identifiearla como N. gordo- 
nae , Figura 8, y si fuese negative se realizarîa la prue­
ba de la ureasa. Figura 11, que si fuese positiva se iden­
tifies rl a como N. scrofulaeeom, y si resultase negative se 
identificaria como N.zenopi. Esta micobacteria a veces no 
produce pigmente, y también puede crecer a 42gC lo que 
crearâ problèmes diagnosticos con H. avium . En este caso 
se realizarîa la prueba de AryIsulfatasa en très dîas dân- 
dola positiva M . zenopi .Tabla 9.
Macroscôpicamente M. gordonae forma colonies que 
aparecen muy lentamente, lises y brillantes. N. scrofula- 
ceum es de crecimiento muy lento y de colonies brillantes, 
R . zenopi crece major a 42 gC dando colonies rugosas y 
mâs pigmentadas que las anteriores; cuando no presents 
pigmento se diferenciarâ con las micobacterias lo pigmen- 
tadaa. Tabla 7*
C .- Puede tratarse de une micobacteria que crezca 
antes de los 7 dîas, Creeedor râpido, en cuyo caso se rea­
lizarîa la reacciôn de la Arylsulfatasa. Figura 12.
Si fuese negative se tratarâ de un creeedor râpido 
no patôgeno ej: M. smegmatis, pblei etc...
Si fuese positiva se realizarîa la reacciôn de re­
çue c ion de los nitrates. Si resultase positiva se trataria 
de un M fortnitua y si es negative de un R. chelonae. Como
g#:##
Itij
F i g u r a  12.- P r u e b a  de la A r y l a u i f a t a s a .  
T u b o  de la i z q u i e r d a  r e a c c i ô n  n e g a t i v a .  
T u b o  de la d e r e c h a  r e a c t i o n  p o s i t i v a .
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hay do9 subespecies se deberan dlstingulr con el creci­
miento en ClNg al 5$, si creciese seria un N. chelonae sp 
abscesua , y si no creciese serla un N. chelonae sp chelo­
nae Tabla 10.
Las micobacterias de râpido crecimiento patogenas al 
hombre no son pigmentadas, y por consiguiente el estudio 
de la fotoinduccion no es fundamental en este grupo.
2 .5 .6 . BESOMBl DE PBUKBAS BBQUBBIDAS BB LA IDBITIFICA- 
CIOI DB RICOBACTBBIAS. Tabla 11
CBBCBDOBBS BAPIDOS :
1.- Prueba de la aryIsultasa.
2.- Reduccion de NO3 .
3 .- Crecimiento en medio con CIN^ a 1 5%.
POTOCBOHOGBIOS:
1.- Reduccion de R O 3 .
2.- Crecimiento a températures a 30 gC y 35 g C .
3.- Reduccion del Tween 80.
ESC0T0CB0R06BB0S:
1.- Reduccion de R O 3 .
2.- Hidrolisis del Tween 80.
3.- Prueba de la ureasa.
4 .- Prueba de la arylsulfatasa.
5.- Crecimiento en medio con CIN^ al 5%.
10 CB0H06B10S;
1.- Prueba de la niacina.
2.- Reduccibn de HO3 .
3.- Hidrolisis del Tween 80.
4 .- Reduccibn del telurito potâsico.
5 .- Prueba de la Catalasa a 37 gC a 68 gC.
6 .- Lowenstein con TCH
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TABLA 10.
IDEITIFICACIOI DEL GRUPO CRECEDORES RAPIDOS
Arylsulfatasa
(-)M. saprofitas(M . smegmatis, M. phlei)
(♦) N03
( + ) M . fortuitum
(+)M. chelonae sp abscesus
(-)ClNa (-)M. chelonae sp chelonae
Sembrar en M ac-Conkey, crecen M.fortuitum y M. chelonae
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TABLA 11
BBSUMBI DB FBUBBAS PUIDAHBITALBS BB LA IDBBTIPICACIOB DB 
RICOBACTBBIAS
RAPIDOS
CRECEDORES
FOTOCBOMOGENOS ESCOTOCROHOGEHOS NO CROMOGENOS
ARYLSULPATA N03 reduccion. N03 reduccion NIACINA
SA. TVEEH 80 NO3 reduccibn
TVEBN 80
N 03 reduccion TEMPEBATURAS A UREASA TELURITO POTA-
302 C y 3520 ARYLSULFATASA SICO reduccibn
Crecimiento CATALASA
en ClNa*5/8 1 UREASA Crecimiento en CRECIMIENTO EN
en Mac-Conkey ClHa 5$ TCH
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2.6 DIÂGIOSTICO DE PACIBITBS IIPBCTADOS POE K.
TUBBBCDLOSIS .
Se realiza la prueba standarizada por la OMS en 
195 4 , y admitlda para su uso general, la Intradermorreac­
ciôn de Mantouz.
Se utilizan jeringas de 1ml, de las de insuline, 
graduada en décimas y con aguj as cortas y delgadas de 10 a 
15mm de largo por 0,3mm de calibre.
En la cara anterior del antebrazo, y estirando la 
piel, se inyectan 0,1ml de PPD-RT23» es necesario en algu- 
nas ocasiones, administrar 3 dos i s , sobre todo ante los 
estados de anergia, para valorar la respuesta.
Las dosis inyectadas serin: una primera de 1UT, en 
caso de no tener positividad se administrari una segunda 
dosis de 2UT y un tercera dosis, en caso de negatividad de 
las anteriores, de 5 U T .
LBCTDBA:
Se hacen las lecturas a las 48-72 horas, en cada 
prueba, y se considerarâ reacciôn positiva aquella cuya 
induraciôn sea superior 0 igual a 10mm, las reacciones en­
tre 5-9mm se considerarin dudosas y 1 as que estén entre 0- 
4mm como negatives «
Hay que medir cuidadosamente en mm el tamano de la 
induraciôn pero nunca valorar solo el enrojecimiento.
Por ser conocidas las diferentes tuberculinas, se 
incluye su descripciôn en el apartado ADDENDUM.
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2.7 lOHMlS DB SBGOBIDAD QUB DBBBI OBSBRTABSB BB DBA 
SBCCIOB DB MICOBACTBSIAS .
No debe olvidarse qua el trabajo en micobacterias se 
puede calificar como uno de los mas peligrosos, que se 
pueden realizar en un Laboratorio de Nicrobiologia, por lo 
que bay que eztremar las normas de seguridad en el trabajo 
de las personas que a el se dediquen. Habri que considérer 
los siguientes apartados:
A.- Froteeclbn del personal.
.- Practicar a todo el personal la intradermorreac­
ciôn de Mantouz y seguir a los convertores.
Ezamén radiolôgieo cada 6 m e ses.
Educaciôn sanitaria : no comer, fumar ni hablar 
en el laboratorio.
.- Emplear prendas protectoras: guantes, gorros, 
mascarillas.
.- Impedir entrada a personas eztraôas al Laborato­
rio.
B .- Proteceiôn durante el trabajo:
- Recipients con solucion micobactericida.
- Toallas impregnadas en solucion de fenol al 5%.
- Gradillas astables que eviten roturas.
- Pipetas de un solo uso manualea.
- Evitar maniobras bruscas.
- Transporte adecuado del material.
C.- Bornas de seguridad al finaliser el trabajo.
.- Limpiar la mesa y superficie de campanas con so- 
luciôn de fenol al 5%.
bon.
ble.
Lavarae las manoa y unaa con deaifectante o j a- 
- Cerrar llaves de agua o de gas con papel deaecha-
No aacar del Laboratorio la ropa de proteceiôn.
Esterilizar todo el material contaminado.
Esterilizar las batas antes de lavarlas.
Esterilizar los portaobjetos de las tinciones an­
tes de rechazarlos.
Normaa en caso de accidente .
1 .- Si se derrama un products contaminado, cubrirlo 
con papel de filtro impregnado en fenol al 5%, y de jarlo 
actuar durante media hora antes de recogerlo.
.- Abandonar el area contaminada durante media hora.
2.- Si se produ jese una rotura en el interior de 
una centrifuga se deben seguir las siguientes normas:
.- No abrirla hasta transcurrida media hora.
.- Verter fenol al 5% en el interior contaminado, 
dejândolo actuar durante media hora.
.- Transcurrido ese tiempo, retirar el material con- 
t aminado.
.- Fregar el interior de la centrifuga, primero con 
fenol al 5$ y después con agua con lejîa.
111.3 RBTODOLOGIÂ BSTADISTICA
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III.3 RBTODOLOGIA BSTADISTICA .
Los datos aquî obtenidos se ban procesado en un or- 
denador "Philips" m o d e l o .P 3.102; con un sistema operative 
"D.O.S.2.2". El anillsis estadistico se ha realizado con 
el paquete de programas estadistico "SIGMA".
Para la valoracion estadistlca de nuestros resulta- 
dos hemos utilizado una serie de parâmet r o s , (250), que
son:
A.- RELACIOH DE EDAD T SEXO.
En la comparacion del porcenta je de varones, en la 
poblaciSn de este estudio j el de varones en la poblaciôn 
normal, se ha utilizado el Test de comparaciSn de una pro­
porc ion observada a una teorica (250).
3.- ESTUDIOS DE SUPBSVITBICIA:
Se ha realizado un anâlisis de supervivencia a tra- 
vés de "Tablas de vida" en:
1.- La poblaciôn total de pacientes con SIDA que han 
sido estudiados en este trabajo.
2.- La comparaciôn de la supervivenvia entre los pa­
cientes con SIDA que no presentaron tuberculosis, j los 
que tuvieron infecciSn diseminada por micobacterias.
C.- TEST DE LA CHI^.
Se ha aplicado en el estudio siguiente (250).
1.- Relaciôn de la presentaciôn o no de la tubercu­
losis, y de esta la forma clinica diseminada, en relaciôn 
con factores de riesgo: drogadicciôn IV y otros.
2.- Relaciôn de la presentaciôn de infecciones opor-
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tuDlstas en relaciôn con el sexo.
3. - Relaciôn de la presentaciôn de la tuberculosis 
diseminada entre la poblaciôn normal 7 la, poblaciôn con 
SIDA, aquî estudiada.
4.- Relaciôn de la supervivencia entre pacientes con 
SIDA con 7 sin tuberculosis.
D.- SEHSIBILIDAD T BSPBCIFICIDAD .
Se ha utilizado en :
1.- Las tinciones de las diferentes muestras estu-
diadas, para precisar su sensibilidad 7 especificidad en 
relaciôn con los cultivos positivos obtenidos .
2.- La valoraciÔn de la prueba de Mantouz como mar- 
cador epidemiolôgico en esta poblaciôn.
3.- La valoraciÔn de los hallazgos histolôgicos 7
los datos microbiolôgicos, en las muestras de biopsias.
Para la evaluaciôn de los criterios de Sensibilidad
7 Especificidad se utilizaron las siguientes fôrmulas:
(250).
VP
SENSIBILIDAD ■  z 100.
VP + FN
VN
ESPECIPICIDAD  ------------- z 100.
VN 4. FP
E.- MODBLO PBBDICTIVO.
Se ha aplicado en dos parâmet r o s :
1.- En las tinciones realizadas para valorarlas en 
relaciôn con los cultivos positivos obtenidos.
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2.- En los hallazgos histolôgicos con la evidencia o 
no de la formaciôn de granulomas.
Se han aplicado las siguientes fôrmulas;
VP
VALOH PREDICTIVO POSITIVO  ....  x 100.
VP ♦ FP
VN
VALOR PREDICTIVO NEGATIVO » ------------x 100.
VN + FN
VP + VN
PRECISION DIAGNOSTICA - -------------- x 100.
v p + f p +v n + fn
P.- ÀPLICACIOI DB LA "U DB MAII-VHITIBT*.
Se ha utilizado en:
La comparaciôn del Indice de los Linfocitos CD^/CDg 
en relaciôn con: vivoa, muertos, asl como con la presenta­
ciôn 0 no de la tuberculosis ya que es un test no paramé- 
trico 7 en este caso utilizado por no seguir, el parâmetro 
aqui estudiado, una distribuciôn Gausiana.
VI. BBSULTiDOS .
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IT BBSOLTâDOS 
IT.1 Poblaciôn estudiada .
En un periodo de 4 aS o s , que comprende desde julio 
de 1.983 hasta el primer semestre del aSo 1987. se ha 
realizado en el Hospital General Gregorio Kara&Sn de Ma­
drid, el diagnostico de SIDA en 100 pacientes en relaciôn 
con la presencia de infecciones severas o tumores que po- 
nen en evidencia la ezistencia de un defecto en la inmuni- 
dad celular sin otra causa aparente que lo justifique, se­
gûn el concepts que el CDC exige para el diagnostico de 
estos pacientes, que presentan infecciôn por HIV.
El primer caso fue diagnosticado en nuestro Hospital 
en julio de 1.983. en el ano 1.984 se diagnosticaron 3 ca- 
sos, durante el ano 1.985 e1 diagnôstico se realizô en 16 
pacientes, en el a&o 1.986 el diagnôstico se h i zo en 42 
pacientes y en el primer semestre del a&o 1987 se diagnos­
ticaron 38 pacientes, a diferencia con el primer semestre 
del ano anterior en el que el numéro de casos diagnoatica- 
dos del sindrome fue de 15.
En la Figura 13 s e refleja la incidencia de SIDA en 
los diferentes a&os que comprende este trabajo.
1.1 SBLACIOB DB BDAD T SBXO .
De los 100 pacientes 86 fueron varones y 14 mujeres. 
Las edades estaban comprend id as entre 16-76 anos, con una 
edad media 28,29 7 con una desviaciôn standard de 7.27»
El 67% de los pacientes tenîan edades entre los 20- 
30 a&os, el 28% tenian edades entre los 30-40 a&os, el 3% 
tenian edades superiores a 40 a&os y el 2% tenian edades
inferiores a 20 a&os. En la Figura 14 relacionamos los ca­
sos estudiados con la edad.
Va r o n e s...................... 86 (86%).
M u j e r e s.......................14 (14%).
El porcentaje de varones es significativamente supe­
rior al de mujeres (p < 0,005).
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FIGURA 13
PACIKITBS 0IA6I0STICA00S DB SIDA BB BL HOSPITAL 
GBIBBAL GSBGOBIO HASAtOB DOBAITB BL PBRIODO DB BSTODIO QOB 
COHPRBIDB BSTB TRABAJO.
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FIGURA 14.
DISTEIBUCIOl DB BDAD T lüMBBO DB CASOS DB PACIBITBS COI SIDA.
D ISTRIBUCIO N E D A D /N U M E R O  DE CASOS
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IT.2 gPIDBHIOLOGIA.
2.1 FACTOSBS OB SIBSGO
Entre los factores de riesgo, el mas importante, en 
este estudio, fue el de la drogadicciôn IV, con un numéro 
total de 78 pacientes y que represents el 78%, a este fac­
tor le siguio en importancia el de bomosexualidad, con un 
numéro total de 10 pacientes, representando el 10%.
En la Tabla 12 se relacionan todos los factores de 
riesgo que se presentaron en los pacientes aqul estudia­
dos.
De los pacientes que no declararon tener algun fac­
tor de riesgo, uno de ellos mantenia relaciones esporadi- 
cas con prostitute adicta y los otros que no confesaron 
tener alguno, uno de ellos era de origen Centroafricano.
2.1.1 RBLACIOI DB LOS PACTOBBS DB RIBSGO COB BL SBZO .
La frecuencia de presentaciôn de los factores de 
riesgo en relaciôn con el sexo se encuentra representada 
en la Tabla 13. En ambos sexos prédominé como factor de 
riesgo mas importante el de la drogadicciôn IV. En varones 
le sigue el de la bomosexualidad.
El porcentaje de la drogadicciôn fue estadlsticamen­
te el mismo en ambos sexos; en varones represents el 
77,90% y en mujeres el 78,57%.
2.2 IHPBCCIOBBS OPORTDIISTAS
Del total de estos pacientes estudiados el diagnôs­
tico del SIDA se hi zo en todo HIV ( + ) con infecciones o 
tumores, segun las normas que el CDC exigia en la revisiôn 
de 1986.
De estas inf ecciones oportunistas la que con mâs 
frecuencia se presentaron fueron: esofagitis por Candida 
albicans, con un porcentaje del 73%, seguida de encefali- 
tis por Toxoplasma gondii, con un porcentaje del 22% y por 
las infecciones pulnonares por P. carlnii que representa- 
ron el 20%. Seguidos, por porcentajes mâs bajos, las oca-
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TABLA 12
RBLACIOI DB LOS FACTORBS DB RIBSGO BI LOS 
PACIBITBS BSTDDIADOS.
FACTORES DE RIESGO PACIENTES n- 100
Homosexuales 10
Adictoa IV 78
Adicto * homosexual 5
Adicto + transfusion 1
Transfusion 1
Pareja sexual HIV + 2
No factores 3
-
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TABLA 1 3 .
BBLACIOI DB LA PRBSBBTACIOI DB LOS FACTORES DB 
RIBSGO T BL SBXO.
FACTORES DE RIESGO
VARONES
n»86
MUJERES 
n - 1 4
Homosezualidad 10 0
Adicto IV 67 1 1
Homo3ex+Adicto IV 5 0
Adicto + 
Transfusion 1
Transfusion 1 0
Pareja sexual HIV+ 0 2
No factores 3 0 •
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sionadas por: sarcoma de Kaposi, infeccion diseminada por 
Herpes simplex, linfoma de alto grado de malignidad,etc
En la Tabla 14 se detallan todas las infecciones y 
tumores que permitieron el diagnôstico del sindrome, y ya 
se incluyen los nuevos conceptos de la ultima revision 
del CDC, aunque cuando se terminé este trabajo aun no ha- 
blan sido admitidos por la CMS, y por consiguiente en la 
seleccion de los pacientes no se consideraron como SIDA 
los pacientes con infecciôn extrapulmonar o diseminada 
por N. tuberculosis.
Pero en estos resultados si se valors la presenta­
ciôn de tuberculosis extrapulmonar o diseminada en rela­
ciôn con la presentaciôn de otras infecciones oportunistas 
diagnSsticas del sindrome.
2.2.1 RBLACIOI DB LAS IIFBCCIOIBS OPORTUIISTAS COB BL
SBXO .
De los 73 pacientes diagnosticados de esofagitis
por C. albicans 62 eran varones y 11 mujeres.
De los 20 pacientes diagnosticados de infecciôn pul-
monar por P. carinii 18 eran varones y 2 mujeres.
De los 22 pacientes diagnosticados de encefalitis
por T. gondii 21 eran varones y 1 mujer.
De los 4 pacientes diagnosticados de encefalitis
subaguda 3 eran varones y 1 mujer.
De los 44 pacientes con infecciôn diseminada por H.
tuberculosis 37 eran varones y 7 mujeres.
De los 10 pacientes con infecciôn diseminada por
CMT, 3 pacientes con infecciôn diseminada por H. simplex 
4 pacientes diagnosticados de linfoma de alto grado de ma­
lignidad , 1 paciente diagnosticado de linfoma cerebral 
primario, 6 pacientes diagnosticados de sarcoma de Kaposi 
2 pacientes diagnosticados de infecciôn por Cryptospori­
dium, 1 paciente diagnosticado de leucoencefalopatia mul­
tifocal progresiva, y 1 paciente con infecciôn diseminada 
por H. avi u m , todos eran varones.
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TABLA 1 4 .
IIFBCCIOIBS OPORTUIISTAS DIAGIOSTICAS'Dl SIDA
INFECCIONES 0 TUMORES PACIENTES n- 100
Esofagitis por Candida 73
I. Pulmonar por P. carinii 20
I. Diseminada por CMV 10
Sncefalitis por T. gondii 22.
I. Diseminada por Herpes simplex 5 .
Linfoma de alto grado de malignidad 4 .
Linfoma cerebral primario 1 .
Sarcoma de Kaposi 6.
Cryptosporidium 2.
Encefalitis subaguda 4 .
PML 1 .
I. Récurrente por Salmonella 3
I . Diseminada por M. tuberculosis ■44
I.Diseminada M.avium-intracellulare 1
I . Extrapulmonar por M. tuberculosis 11
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De las infecciones oportunistas solo la infecciôn 
por micobacterias se présenté de forma estadlsticamente 
distinta en el grupo de varones (84,44%). que en el de mu­
jeres (50%), con una p ^ O .05 «
En el resto de estas infecciones no bay diferencias 
significativas en relaciôn con el sexo.
IT.3 ESTUDIO DB SUPBRTITBICIA BB PACIBITBS COI SIDA .
Desde que se realizô el diagnôstico de SIDA, en los 
pacientes estudiados, viven 33. 36,26%, han fallecido 58, 
63.73%. y ee han perdido 9 en su seguimiento. En este es­
tudio de supervivencia se han eliminado, ademâs de los 9 
perdidos en su seguimiento, 21 que fallecieron en el mo- 
mento del diagnôstico o en los 33 dlas siguientes; quedan- 
do un total de 70 pacientes. Figura 15.
El tiempo de seguimiento en los pacientes estudiados 
tiene un rango desde 0 a 1030 dlas, con una media de 
186.33 y con una desviaciôn standard de 18.49*
IT.4 IIPBCCIOI POR KICOBACTBRIAS .
Del total de estos 100 pacientes con SIDA el diag­
nôstico cierto de tuberculosis se bizo en 69,(69%). con 
aislamiento de micobacterias en las diferentes muestras 
cllnicas que de estos pacientes recibimos.
La infecciôn por micobacterias se definiô como: 
diagnôstico probable ante la visualizaciôn de BAAR, en 
las tinciones realizadas a las muestras cllnicas, y de ne- 
cropsia, procédantes de estos pacientes; diagnôstico cier­
to al aislamiento e identificaciôn de las micobacterias 
obtenidas en los cultivos realizados a dichas muestras 
cllnicas.
4.1 DIAGIOSTICO PROBABLE DB IIPBCCIOI POR 
MICOBACTERIAS
Para el diagnôstico de infecciôn por micobacterias 
recibimos un total de 635 muestras de los pacientes estu-
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FIGURA 1 5 .
BSTUDIO DB LA SUPBBYITBICIA BB PACIBITBS COI SIDA.
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diados, estas muestras representan un porcentaje de 6,3% 
por paciente.
En el total de 635 muestras enviadas para el cultivo 
de micobacterias se realizaron tinciones, para la visuali­
zaciôn de BAAB, en 578. No se realizô tinciôn en: 5 LCR, 3 
biopsias cerebrales, 3 abscesos y 1 biopsia cerebral, por 
enviar escasa cantidad de muestra y sembrarse sôlo en me- 
dios liquides de enriquecimiento.(Middlebrook 7H9+ADC).
En 45 orinas tampoco se realizô la tinciôn ya que en 
estas muestras no la realizamos de forma rutinaria. De las 
tinciones realizadas obtenemos visualizaciôn de BAAR en 
190 (32,87%)
4.1.1 SENSIBILIDAD T BSPBCIFICIDAD DE LAS TINCIONES 
PARA VISUALIZACION DB BAAR.
Esta tinciôn tuvo, con relaciôn a los cultivos posi­
tivos obtenidos, una sensibilidad del 82,96%, una especi- 
ficidad del 99,74%, un valor predicitvo del test positive 
del 99,47% y un valor predictive del test negative del 
90,86%. Con una precisiôn diagnôstica del 93,52%.
4.2 DIAGNOSTICO CIBRTO DB INPBCCION POR 
MICOBACTERIAS .
Se hi zo con el aislamiento e identificaciôn de mico­
bacterias en los cultivos realizados. Del total de las 635 
muestras procesadas obtuvimos 229 cultivos positivos, 
36,06%, con crecimiento de estos microorganismos y que 
fueron identificados por nosotros.
Estas muestran procedian de diferentes localiza- 
ciones como se explica en la Tabla 15*
4.2.1 RBNTABILIDAD DIAGNOSTICA DB LAS MUESTRAS
BSTUDIADAS PARA BL AISLAMIENTO DB MICOBACTERIAS .
A.- MUESTRAS TOTALES .
De las 635 muestras procesadas para aislamiento de
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TABLA 15 .
RKLACIOI DB NUBSTBAS TOTALES PARA CtJLTITO DB BICOBACTB- 
BIAS COI LA TIICIOI DB AORAMIIA T LOS CULTITOS POSITITOS.
PROCEDENCIA MUESTBAS 
n» 635
AURAMINAS + 
n- 1 90
CULTIVOS + 
n- 229
Respiratorias 300 93 99 (33*).
L.C.H. 61 2 5 (8,19*).
Adecopatias 34 29 31 (9 1 ,17*).
Biopsia cerebral 3 2 (66,66*).
Abcesos 3 0.
Biopaia eaplénica 7 6 7 (100*).
Biopaia bepâtica 7 7 7 (100*).
Biopaia médula 4 1 3 (75*).
Biopaia de colon 1 0 0
Orinaa 161 20 40 (24,64*).
Hemocultivoa 51 30 33 (64,71*).
L. peritonealea 3 2 2 (66,66*) .
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micobacteriaa, en 229 obtuvimoa cultivoa poaitivoa. Laa 
mueatraa con méa rentabilidad para el aialamiento de mico­
bacteriaa fueron laa procedentea de: biopaiaa eaplénicaa, 
hepâticaa, adenopatiaa y médula oaea. Hay que hacer men- 
ciôn al numéro tan bajo de biopaiaa hepâticaa, eaplénicaa 
y medulares recibidaa.
Le aiguë en rentabilidad: lîquidoa peritonealea y 
biopaiaa cerebralea, bemocultivoa y mueatraa reapirato- 
riaa. Baja rentabilidad moatraron laa orinaa y loa LCR .
B.- HOESTSAS RESPIRATORIAS .
Laa mueatraa reapiratoriaa tuvieron una rentabili­
dad diagnôatica, aobre laa mueatraa totalea, del 43,23* •
Del total de 300 mueatraa enviadaa de procedencia 
reapiratoria, loa cultivoa poaitivoa con crecimiento de 
micobacteriaa tuvieron lugar en 99, (33,33*), viaualizân- 
doae BAAR en 93, (93,94*).
De laa mueatraa reapiratoriaa laa que tuvieron méa 
rentabilidad para el diagnoatico de tuberculoaia fueron 
laa aiguientea biopaiaa: pleuralea y pulmonarea. Aunque 
hay que considérer el numéro tan eacaao que de ellaa reci- 
bimoa.
La rentabilidad fue menor en laa mueatraa proceden­
tea de: llquidoa pleuralea, lavadoa broncoalveolarea (Lav. 
br.alveolar), y eaputoa. Huy buena rentabilidad obtuvimoa 
en loa eaputoa poafibrobroncoaeopiaa, de loa 31 lavado 
broncoalveolarea, cuyoa cultivoa fueron negativoa, en 30 
eaputoa remitidoa poalavado obtuvimoa crecimiento de mico­
bacteriaa (96,77*).
Ninguna rentabilidad tuvieron laa biopaiaa bronquia- 
lea y laa Puncionea tranatraquealea (PTT). En la Tabla 16 
ae deacriben la diferentea procedenciaa de laa mueatraa de 
origen reapiratorio.
0 HEHOCnLTIYOS .
Loa hemocultivoa tuvieron una rentabilidad diagnéa-
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TABLA 16.
NUBSTRAS RBSPIRATORIAS
PROCEDENCIA N2 MUESTRAS 
n* 300
AURAMINAS ♦ 
n- 93
N2 CULTIVOS ♦ 
n- 99
Esputos 228. 68 70 (30,70$)
L a v .br.alveolar 49. 17 18 (36,73*)
Biopsia pulmôn -  7. 5 6 (85,71*)
PTT 4. 1 0
L . Pleural 9. 2 4 (44,44*)
Biopsia bronquial 2. 0 0
Biopsia pleural 1 . 1 (100*)
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tica, sobre las muestras totales, del 14,41* •
De los 45 pacientes con tuberculosis diseminada, se 
realizaron hemocultivos en 25 (55,55*), obtuvimos micobac- 
teriemias en 18 (72*).
En 4 de estos pacientes, 22,22*, la primera muestra 
en que crecieron micobacteriaa fue la correspondiente a 
loa hemocultivos, con intervalos con el crecimiento de 
otras muestras cllnicas entre 30-45 dl a s .
En 3 pacientes, 16,66*, el aislamiento de la mico- 
bacteria en el hemocultivo fue concomitante con el aisla­
miento de muestras procédantes de otros lugares.
En 9 pacientes, 50*, el aislamiento de micobacteriaa 
en el hemocultivo fue despues, ezistiendo intervalos con 
el aislamiento en otras muestra cllnicas de 30 dlas a 1 
a n o .
En 2 pacientes, 11,11*, fue la unica muestra en la 
que se obtuvo crecimiento, a pesar de recibir de estos 
mismos pacientes otras muestras cllnicas (orina, esputos y 
LCR) .
D.- MÜBSTBAS DB IBCBOPSIA.
En las muestras de necropsia realizada algunos de 
estos pacientes, en total 1 9 , con aislamientos previos de 
micobacteriaa, seguimos obteniendo cultives positives con 
aislamientos de estos microorganismos en algunos de elles.
Estas muestras con cultives positives correspondlan 
a 14 pacientes, y las muestras recibidas fueron: de 6 pa­
cientes biopsies hepaticas y esplénicas, de 2 pacientes 
biopsies cerebrales y de 6 pacientes biopsies pulmonares .
4.3 RICOBACTBBIAS AISLADAS .
Del Total de los 229 cultives positives, en 215, la 
micobacteria aislada correspondio a M . tuberculosis, 93,8* 
y sélo en 14, la micobacteria aislada fue K. avium-intra- 
cellulare, 6,11*.
De los 69 pacientes diagnosticados de tuberculosis, 
en 68, (98,55*), la micobacteria aislada fue N. tuberculo­
sis. En une de estos pacientes, se aisla. Junte con N. tu-
- 11 3 -
berenlosis taoblén M . avium-iatraeellulare (en 4 eaputoa)
En un solo paciente de los estudiados, 1,44*, la mi­
cobacteria aislada correspondit ezelusivamente a N.aviua- 
intraeellulare, aislândose en las mueatraa procédantes de: 
3 eaputoa, 2 orinaa, 1 LCB, 1 L. pleural y 3 hemocultivos.
Las otras micobacteriaa del grupo HOTT aisladas, y 
siguiendo los criterios de la American Thoracic Society, 
no cumplen criterios para adjudicarlas un valor patogeno. 
Su aislamiento tuvS lugar en muestras elinicas donde no 
tenlan ninguna representatividad, como por ejemplo, en una 
sola muestra de esputo u orina y nunca se ha repetido su 
hallazgo. Estas micobacteriaa fueron: en 2 pacientes H. 
gordonae, y en 4 pacientes N. fortuitua .
4 .3.1 SBHSIBILIDAO A TÜBBBCULOSTATICOS BI LAS 
RICOBACTBBIAS AISLADAS .
El estudio de sensibilidad a los fârmacos tubercu­
les tât icos se ha realizado en el Centro de R e f e r e n d a  de 
Micobacteriaa, Hospital Victoria Eugenia de Madrid y rea­
lizado por la D r a . March Arbos, estudiândose en 4 5 de los 
aislados , (65 ,21*), de los 69 pacientes diagnosticados de 
tuberculosis. Estos aislados de N . tuberculosis muestran 
ser sensibles a tubercules taticoa de primera linea.
Los tuberculestâticos ensayados fueron: Estreptomi- 
cina. Rifampicina, Isoniazida. Etambutol, Kanamicina, Ci- 
closerina, Etionamida, PAS y Ansamicina.
La sensibilidad de loa aislados de M . arium-intra- 
cellulare m o s t r ô :
Resistencia a: Estreptomicina, Rifampicina, Ansami­
cina, Kanamicina, Etambutol, Isoniazida, Etionamida y P A S . 
S3le mostraron sensibilidad a Cicloserina.
En la sensibilidad de las muestras obtenidas de ne- 
cropsiaa, realizadas algunos de estos pacientes y que mos- 
trarén tuberculosis activa en la autopsia, pacientes que 
tenian aislamientos previos de micobacteriaa, no se encon- 
trâ variaeibn con la sensibilidad del primer estudio.
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4 4 RBLACIOl CROIOLOGICA BITRB BL DIAGIOSTICO DB
LA TUBBBCULOSIS I OTRAS IBFBCCI0BB3 OPOBTÜIISTAS 
DIAGIOSTICAS DBL SIDA .
En 3 pacientes, 4,35*, otras infecciones oportunis- 
tas, diagnosticas del SIDA, precedieron a la tuberculosis 
en un tiempo que oscila entre 45 dlas a 8 mes e s .
En 39, 56,52*, el diagnoatico de la tuberculosis fue 
anterior al de otras infecciones oportunistas, diagnSsti- 
cas del SIDA, en un tiempo entre 45 dîas a 6 anos.
En 27, 39,13*, el diagnôstico de la tuberculosis fue 
concomitante con otras infecciones oportunistas, diagnos­
ticas del SIDA, en un tiempo entre 0-30 dias.
4.5 POBHAS CLIIICAS DB LA TüBBBCULOSIS
4 .5.1 PBBSEHTACIOl CLIBICA LOCALIZADA .
La presentacion clînica de la tuberculosis fue loca- 
lizada en 24 pacientes, 34,78*, siendo la localizaciSn 
importante en pulmon, 34,16*, 7 adenopatîas eztratorâci- 
c a s , 33,33*. Seguidas en menor frecuencia por las locali- 
zaciones en Aparato Urinario y SBC.
En la Tabla 17 es describe el numéro de pacientes 
con infeccion localizada por micobacteriaa y el numéro de 
cultivoa positives.
4 .5.2 PBBSBBTACIOI CLIBICA DISBMIIADA .
Fero la presentacion clînica de la tuberculosis méa 
importante fue la diseminada, que se observô en 45 pacien­
tes, 6 5 ,21*.
En la Tabla 18 se détails: los aislamientos de mico­
bacteriaa, en las muestras clînicas mas frecuentes de las 
formas diseminadas, el numéro de pacientes y la localiza­
ciSn en la que fue el primer aislamiento.
En un paciente, de los diagnosticados por infeccion
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TABLA 17.
AISLAMIBITOS DB RICOBACTBBIAS BB LA PBBSBBTACIOB 
DB LA TUBBBCULOSIS LOCALIZADA .
LOCALIZACIOH
PACIENTES 
n- 24
CULTIVOS ♦ 
n- 56
Fulmonar 13 (54,16*) 36
Ganglionar 8 (33,33*) 8
Urinaria 2 (8,33*) 10
SBC 1 (4,16*) 2
TABLA 18.
AISLAMIBITOS DB RICOBACTBBIAS BI LA PBBSBITACIOI 
DB LA TUBBBCULOSIS DISBRIIADA.
LOCALIZACIOH
PACIENTES 
n» 45
ORIGEN
PACIENTES
CULTIVOS ♦ 
n- 173
Pulmonar 43. 29 63
Adeno patîas 23. 6 23
Orina 18. 2 30
Sangre 18. 6 33
3a zo 7. G 7
Hi gado 7. 0 7
Cerebro 2. 0 2
LCR 2. 2 3
L. peritoneal 2. 0 2
Médula 3 0 3
diseminada, tuvimos solo una muestra de una adenopatia 
cervical, en la que c r e d o  N. tubereolosia y en las ezten- 
siones realizadas en Anatomia PatolSgica de los granulomas 
de médula, bazo e bigado, de las muestras d.e necropsia, se 
visualizaron numerosos BAAR, aunque no se remitieron mues­
tras para cultivo. Consideramos a este paciente con infec­
cion diseminada por micobacteriaa al igual que desde el 
punto de vista clxnico y anatomopatolSgico.
4 .5.3 RBLACIOl OB LOS FACIBBTBS IlFBCTAOOS POR HIT T 
LA HAilPBSTACIOH CLIBICA DB LA TUBBBCULOSIS BI LOS 
DIPBBBITB3 AlOS.
En el aSo 1983 on el Qnico paciente diagnosticado de 
SIDA la tuberculosis fue diseminada.
En el a2o 1984 los tree pacientes diagnosticados de 
SIDA también lo fueron de tuberculosis, siendo la presen­
tacion localizada en 1 y diseminada en 2.
En el aüo 1985 de los 16 pacientes diagnosticados de 
SIDA, 10 también lo fueron de tuberculosis, siendo la pre­
sentacion localizada en 1 y diseminada en 9 «
En el aSo 1986 de los 42 pacientes diagnosticados de 
SIDA, 24 tuvieron tuberculosis, siendo localizada en 7 y 
diseminada en 17.
De los 38 pacientes diagnosticados de SIDA durante 
el primer semestre de 1987, 31 fueron diagnosticados de
tuberculosis, siendo localizada en 13 y diseminada en 16. 
Figura 16.
4 .5.4 BBLACIOB BITBB LAS FOBBAS CLIIICAS DB LA 
TUBBBCULOSIS T LA PBBSBITACIOI DB OTRAS IIFBCCIOIBS 
OPOBTÜIISTAS DIAGIOSTICAS DBL SIDA .'
En los casos en que la tuberculosis fue la primera 
infeccion 0 portunista diagnSstica del SIDA hubo 13 formas 
localizadas y 24 diseminadas.
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FIGURA 16
RBLACIOl DB LOS FACIBBTBS DIAGIOSTICADOS DB SIDA T 
LOCALIZACIOI CLIBICA DB LA TUBBBCULOSIS.
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En loa casoa en que la tuberculosis fue concomitante 
con la presencia de otras infecciones oportunistas diag­
nosticas del SIDA hubo 9 formas localizadas y 18 disemina- 
d a s .
En los casos en que la tuberculosis fue diagnostica- 
da después de otras infecciones oportunistas diagnSsticas 
del SIDA hubo 3 formas diseminadas.
4.5.5 SBLACIOI DB LA PBBSBITACIOI CLIBICA DB LA
TUBBBCULOSIS COI BL SBZO.
La incidencia de la tuberculosis en relacion con el 
sexo fue;
Varones...... ........................ 60.(69,7 6$).
Mujeres  9 . (64 ,28$) .
Las edades comprendidas en estos pacientes tenian un 
rango de 16-52 aSos, con una edad media de 36 y con una 
desviaciSn standard de 5.47*
- De los 60 varones diagnosticados de tuberculosis, 
fue: localizada en 22, (36,66%), diseminada en 38,(63,53ï)
- De las 9 mujeres diagnosticadas de tuberculosis 
fue: localizada en 2 (22,22%), diseminada en 7 (77,77%).
No se aprecia diferencia significativa entre las 
formas de presentacion clinica de la tuberculosis y el se­
xo . Esta relacion se describe en la Figura 17*
4.5.6 BBLACIOB DB LA PBBSBITACIOI CLIBICA DB LA 
TUBBBCULOSIS BB BBLACIOB COI LOS FACTOBBS DB BIBSGO
T BL SBXO.
La formas de presentacion clînica de la tuberculosis 
en relacion con los factores de riesgo y el sexo fue:
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FIGURA 17.
RBLACIOl DB PBBSBBTACIOB T LOCALIZACIOB DB LA 
TUBBBCULOSIS BB BBLACIOB COB EL SBZO .
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De 10 pacientes homoaexuales, 3 (30%), fueron diag­
nosticados de tuberculosis y la presentacion clînica fue 
diseminada.
De 4 pacientes homosexuales + adictos IV, 3 (75%). 
fueron diagnosticados de tuberculosis y la presentacion 
clînica fue diseminada en ambos.
De los 78 pacientes adictos IV, 58 (74,26%), fueron 
diagnosticados de tuberculosis, la presentacion clînica 
fue: localizada en 23 (39,65%), y diseminada en 35(60,3%)
De la paciente adicta * transfusion la presentacion 
de la tuberculosis fué diseminada.
De 2 pacientes relacionadas con pareja sexual HIV+ 
solo una fue diagnosticada de tuberculosis y la presenta­
cion clînica fué diseminada.
Los 3 pacientes s in factores de riesgo, la presenta­
cion clînica de la tuberculosis fue diseminada en 2, 
(66,66%) y localizada en 1 (33,33%). Tabla 19.
SI porcentaje de la presentacion de la tuberculosis 
en relacion con los grupos de riesgo, el mas representati- 
vo, fue el de los adictos IV. De los 24 pacientes con tu­
berculosis localizada 23, (95,83%), correspondîan al grupo 
de adictos, y de los 45 pacientes con tuberculosis disemi­
nada, 35, (77,77%), pertenecîan a este mismo grupo.
La presentacion de la tuberculosis en el grupo de 
adictos IV fue del 74,36% siendo estadîsticamente superior 
al porcentaje de presentacion de la tuberculosis en otros 
grupos de riesgo, que fue del 50% (p<^ 0,005).
En la Figura 18 se represents la relacion de los 
adictos y las formas clînicas de la tuberculosis.
TABLA 19-
FORMAS DB PSBSBITACIOB CLIBICA DB LA TUBBRCDLOSIS
BB BBLACIOB COB SBZO T FACTOBBS DB BIBSGO
FACTOR DE 
RIESGO
VARONES MUJERES
Homosexuales
3/10
Diseminada 3
Adicto IV 
58/78
Localizada 21 
Diseminada 30
Localizada 2 
Diseminada 5
Ad icto + 
Transfusion 1 Diseminada 1
Homosexuales 
Adictos 3/5
Diseminada 3
Relacion con 
Pareja sexual
1/2
Diseminada 1
No factores 
3
Diseminada 2 
Localizada 1
-FIGURA 18.
RBLACIOl DB LAS FORMAS CLIIICAS DB LA TUBBRCDLOSIS T SU 
PBBSBITACIOI BI ADICTOS IV .
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4.5.7 RBLACIOl DB LA PEBSBlTACIOl DB LA TOBBRCOLOSIS 
DISBMIIADA BITRB POBLACIOI 10 IIMDIODBPRIMIDA T 
POBLACIOI COB SIDA .
En este estudio no pretendemos demostrar la inciden­
cia de la tuberculosis en nuestro pais, pero si podemos 
relacionar los datoa en este trabajo obtenidos con los 
que, en el mismo periodo de tiempo que comprende este es­
tudio, encontramos en nuestro Hospital en pacientes diag­
nosticados por nosotros de micobacterias, j no relaciona- 
dos con infeccion por HIV.
En nuestro servicio hemos diagnosticado, en el mismo 
periodo de tiempo, a un total de 860 pacientes nuevos de 
tuberculosis. Si a estos pacientes se les élimina, los 
aqui estudiados, j los inmunocomprometidos por otras cau­
sas, por nosotros conocidas, obtenemos una cifra total de 
749 d iagnos ticos nuevos de tuberculosis.
Es posible, que aun estas cifras, no sean el refle jo 
real de lo que ocurre en nuestro medio y bayamos conside- 
rad0 como "poblacion no inmunodeprimida” algun paciente 
inmunodeprimido por nosotros desconocido. Pero la relacion 
entre la infecciSn diseminada por micobacterias entre esta 
poblacion y la del S I D A , por mucho error que hubiesemos 
tenido, pensamos es altamente significativa.
El porcentaje de formas diseminadas en esta pobla­
cion, por nosotros conaiderada no imunodeprimida, es del 
1,2%, 9 pacientes del total de los 749 pacientes nuevos 
diagnosticados de tuberculosis o micobacteriosis, tuvieron 
infeccion diseminada.
Bn la poblaciSn con SIDA, en los que el diagnôstico 
de infeccion pr micobacterias ocurre en 69 pacientes, la 
infeccion diseminada ocurriS en 45 pacientes, 6 5 ,21%, 
siendo estadistcamente significative ( p ^  0.0005).
Esta relacion se represents en la Figura 19.
FIGURA 19.
RBLACIOl DB TUBBSCaLOSIS DISBRIIADA BITRB LA 
POBLACIOI lOEMAL T COI SIDA .
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A: Pacientes diagnosticados de tuberculosis en 
una poblacion sin causa de inmunodeficiencia.
B: Casos de infecciôn diseminada por micobacterias 
en la poblaciôn A.
C: Pacientes diagnosticados de tuberculosis en la 
poblaciopn con S I D A .
D: Casos de infecciôn diseminada por micobacterias 
en la poblacion C.
4.6 BYOLOCIOI DB P&CIBITBS COl TUBBHCOLOSIS.
Desde el diagnôstico de la tuberculosis en los 69
pacientes, viven 22 ()1 ,88%), ban fallecido 43 ( 6 2 , 3 2 % )  y
se ban perdido 4 en su seguimiento (5.80$).
La relacion de la forma de la presentacion clinica de
la tuberculosis en estos pacientes y su aupervivencia fue:
- De los 45 pacientes con infeccion diseminada por
micobacterias la evolucion ba sido;
V i v e n ........................................  10 (22,22$).
Perdidos en su seguimiento...............  3 (6 ,66$).
Fallecidos...................................32 (7 1 ,11$).
- De los 24 pacientes con infeccion localizada por
micobacterias la evolucion ha sido:
Viven ....................................... 12 (50$).
Perdido en su seguimiento................... 1 (4,16$).
Fallecidos 1 1 (45,83$).
La proporciôn de pacientes fallecidos con tuberculo­
sis diseminada, (7 6 ,19$). es estadlsticamente superior al 
fallecimiento en la presentacion de la tuberculosis loca­
lizada, (47.83$). (p<0.05).
4.6.1 PRBSBITACIOI DB IIPBCCIOIBS OPORTOBISTAS BI RBLA- 
CIOI COl LA BTOLnCIOI DB LOS FACIBBTBS COl TOBBRCOLOSIS .
- En los 45 pacientes con infeccion diseminada por
micobacterias se presentaron las siguientes infecciones 
oportunistas:
- En los 10 pacientes vivos :
4 presentaron esofagitis por C. albicans.
2 presentaron esofagitis por C. albicans + encefa- 
litis por T. gondii.
3 presentaron encefalitis por T. gondii.
1 presents esofagitis por C. albicans * infeccion 
diseminada por H. simplex.
- En los tres pacientes perdidos:
1 presents encefalitis por T. gondii.
1 presents esofagitis por C. albicans * encefali­
tis por T. gondii.
1 presents esofagitis por C. albicans + InfecciSn 
diseminada por CMV.
- En los 32 pacientes fallecidos las infecciones 
oportunistas fueron:
10 presentaron esofagitis por C. albicans.
6 presentaron esofagitis por C. albicans y P. cari-
ni i .
1 presents esofagitis por C. albicans > infeccion 
pulmonar por P. carinii + infeccion disminada por CMV.
5 presentaron esofagitis por C. albicans + encefali­
tis por T. gondii.
2 tuvieron linfoma de alto grado de malignidad.
1 presents encefalitis por T. gondii.
4 presentaron infecciSn diseminada por CMV.
1 presents infecciSn por Cryptosporidium.
2 presentaron esofagitis por C . albicans + encefali­
tis subaguda.
En los 24 pacientes con infecciSn localizada por_____
micobacterias.
- En los 12 pacientes vivos presentaron las siguien­
tes infecciones oportunistas:
8 presentaron esofagitis por C. albicans.
1 presents esofagitis por C. albicans + encefalitis 
por T. gondii.
2 presentaron encefalitis por T. gondii.
1 presents esofagitis por C. albicans * infecciSn 
pulmonar por P. carinii.
- El paciente perdido la infecciSn oportunista fue
esofagitis por C. albicans.
- En los 11 pacientes fallecidos:
1 presents esofagitis por C. albicans.
3 presentaron esofagitis por C. albicans + encefali­
tis por T. gondii.
1 presents linfoma de alto grado de malignidad.
1 presents infecciSn diseminada por H. simplex.
2 presentaron infecciSn diseminada por CMV.
1 presents esofagitis por C. albicans ♦ infecciSn 
pulmonar por P. carinii.
1 presents esofagitis por C. albicans Kaposi.
1 presents esofagitis por C. albicans + infeccion 
diseminada por CMV.
4.6.2 RELACIOl DB LA PRBSBITACIOI DB LA TOBBRCULOSIS 
COI: LA BTOLUCIOI DB LOS PACIBITBS, LA PRBSBITACIOI 
DB OTRAS IIFBCCIOIBS OPOBTÜIISTAS T BL SBXO
En los 45 pacientes con infecciSn diseminada por______
micobacterias:
En los 10 pacientes vives el diagnôstico de la 
tuberculosis f u e :
En 1 mujer y en 5 varones, 60$, fue antes que otras 
infecciones oportunistas diagnSsticas de SIDA.
En 2 varones, 20$, fue después del de otras infec­
ciones oportunistas.
En 2 varones, 20$, fue concomitante con el de otras 
infecciones oportunistas.
- En los très pacientes perdidos el diagnSstico de 
la tuberculosis fue:
En 1 varôn, 33,33$. fue antes que otras infecciones 
oportunistas diagnSsticas de SIDA.
En 2 varones, 6 6 ,66$, fue concomitante con el diag-
nôstico de otras infecciones oportunistas diagnsot icas de 
SIDA.
- En los 32 pacientes fallecidos e l .diagnôstico de 
la tuberculosis fue:
En 14 varones y 3 mujeres, 53.13$. fue antes del de 
otras infecciones oportunistas diagnosticas del SIDA.
En 1 varôn, 3.13$. fue después del de otras infec­
ciones oportunistas diagnosticas de SIDA.
En 11 varones y 3 mujeres, 43.75$. fue concomitante 
con el otras infecciones oportunistas de SIDA.
En los 24 pacientes con infecciôn localizada por 
micobacterias;
- En los 12 pacientes vives el diagnôstico de la tu­
berculosis fue:
En 3 varones y 1 mujer, 75$, fue diagnosticada an­
tes de otras infecciones oportunistas diagnosticas del 
SIDA.
En 2 varones y 1 mujer, 25$. fue concomitante con el 
de otras infecciones oportunistas diagnosticas de SIDA.
- El paciente perdido el diagnôstico de la tubercu­
losis fue antes que el de otras infecciones oportunistas 
diagnosticas del SIDA.
- En los 1 1 pacientes fallecidos el diagnôstico de 
la tuberculosis fue:
En 5 varones, 45.45$. fue antes del de otras infec­
ciones oportunistas diagnôsticas del SIDA.
En 6 varones, 54,55$. fue concomitante con otras in­
fecciones oportunistas diagnôsticas de SIDA.
IT.5 TALOBiCIOl DBL HAITOUZ COMO HABCADOB 
BPIDBHI0L06IC0.
De los 100 pacientes estudiados, se practicô la 
reacciôn de tuberculins en 9 0 , para detectar infectados 
por M. tuberculosis, con PPD-RT23 2U y 5U considerando 
reacciôn positiva la que presentô una induraciôn igual o 
superior a 10mm. Induraciones entre 5-9 mm se considerarôn 
dudosas e induraciones entre 0-4 mm se considéraron 
negat iv a s .
Las reacciones positivas se obtuvieron en 14 de 90 
pacientes, 1 5 ,55$.
La reacciôn fue negativa en 1 4 , (15.55$). Hubo aner- 
gia en 62, (6 8 ,88$).
Al tiempo de la prueba de tuberculins se hicieron 
otras pruebas cutâneas para valorar la hipersensibilidad 
retardada como son las de Candidina, Trichofitina y Es - 
treptodornasa, obteniéndose anergîa en los 62 pacientes 
que la presentaron a la tuberculina.
De los 6 9 pacientes con tuberculosis el test de la 
tuberculina se realizô en 6 3 , (9 1 .30$), y se obtuvieron
los resultados siguientes:
- 5.1 BBACCIOl DB LA TÜBBBCDLIBA BB PACIBITBS COl
IHPBCCIOI LOCALIZADA POB HICOBACTBBIAS.
En 24 pacientes con infecciôn tuberculosa localiza­
da, se realizô en 22 pacientes, (9 1 .66$), y se obtuvieron 
los siguientes resultados: PPD (+) en 6 , (27,27$), PPD (-) 
en 3 , (1 3 .63$). y anergia en 1 3 , (59.09$)-
- 5.2 BBACCIOl DB LA TOBBBCDLIIA BB PACIBITBS COB 
IlPBCCIOl DISBRIIADA POB HICOBACTBBIAS.
En los 45 pacientes con infeccion diseminada, se 
realizô en 41, (91.11$). obteniéndose los siguientes re­
sultados: PPD (♦) en 4. (9.75$). PPD (-) en 6 , (14.63$) y 
anergia en 3 1 , (75.60$).
Esta prueba cutanea, empleada como marcador epide- 
miolSgico, para detectar casos infectados entre la pobla­
cion normal por N. tuberculosis, tiene, e^ estos pacien­
tes, una sensibilidad del 1 5 ,87$ y una especificidad del 
37,10$. Tabla 20.
IV.6 TALORACIOI DB LOS BALLAZGOS HIST0L06IC0S.
Se ha realizado estudio histolôgico en 47 pacientes, 
(6 8 ,11$), de los 69 diagnosticados de tuberculosis y en 
los informes remitidos por Anatomia PatolSgica, se ban ob- 
servado granulomas en 27 representando el 57,44$, y 
ausencia de ellos en 20 representando el 42,55$* Tabla 21.
La relacion de la presentacion de la tuberculosis y 
el hallazgo histolôgico del granuloma fue:
6.1 GHAHÜL0HA3 BB LOS FACIBBTBS COB IHFBCCIOB 
LOCALIZADA POR MICOBACTBRIAS.
De los 24 pacientes con infeccion localizada se rea­
lize estudio histolôgico en 11 obteniéndose los siguientes 
resultados:
Se observô granuloma en 7 pacientes, (63,63$), 7 la 
evolueiôn fue:
Viven 2.
Fallecidos 5*
No se observô granuloma en 4 pacientes, (36,36$), 7 
la evoluciôn fue:
Viven 2.
Fallecidos 2.
Todos estos pacientes , con y s in granulomas perte­
necîan al grupo de adictos IV.
No se realizô estudio histolôgico en 13 pacientes.
TABLA 20.
RBLACIOl DB LA RBSPUBSTA A LA TDBBRCÏÏLIIA BI PACIBITBS COI 
SIDA T LA FORMA CLIBICA DB LA PBBSBITACIOI DB LA TUBERCULOSIS
NO de PACIENTES 
ESTUDIADOS PPD {*) PPPD (-) ANERGIA
Casoa totales
90/100 1 4 1 4 62
Tbc localizada 
22/24 6 3 13
Tbc diseminada 
41/45 4 6 31
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TABLA 21.
HALLAZGOS DB GRAIULOMAS BI RBLACIOl COl LA
FORMA CLIIICA DB LA PRBSBITACIOI DB LA TOBBRCULOSIS
CASOS ESTUDIADOS GRANULOMA NO GRANULOMA
Diseminada 36/45 20 16
Localizada 11/24 7 4
- 1 3 4 -
6.2. GHAIÜLOMAS 81 LOS PACIEITES COI II?BCCI01 
DISBMIMADA POE MICOBACTBRIAS.
De los 43 pacientes con Infecciôn diaeminada se rea- 
lizâ estudlo bistologico en 36 pacientes, obteniéndose los 
siguientes resultados:
Se observa granuloma en 20 pacientes, (55.55$), y la 
evolue ion fue:
Viven 3.
Perdidos en su seguimiento 2.
Fallecidos 1 5 .
Estos pacientes pertenecîan a los siguientes grupos 
de riesgo;
- 15 eran adictos IV: viven 2, han fallecido 12 y se 
ha perdido 1 en su seguimiento.
- 1 era homosexual y ha fallecido.
- 3 eran homosexual + adicto: vive 1 y h an fallecido
2 .
- 1 pertenecia al grupo s in factores de riesgo.
No se observô granuloma en 16 pacientes, (4 4 ,44%), y 
la evolucion fue:
Viven 3 .
Perdidos en su seguimiento 1 .
Fallecido 12.
Estos pacientes pertenecîan a los siguientes grupos 
de riesgo:
- 2 eran homosexuales y han fallecido .
- 11 eran adictos IV: viven 3 7 han fallecido 8 .
- 1 era adicto ♦ transfusion y ha fallecido.
- 1 era relacionada con pareja sexual y ha falleci-
d o .
- 1 era del grupo sin factores y se ha perdido en su 
seguimiento.
No se realizô estudio histolôgico en 9 pacientes.
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6.3 RBLÂCIOI SB LA PBBSBICIA SB 6SA1ÜL0RA Bi LOS 
SIFBBBITBS GBOFOS DB B1BS60 PABA LA ASQOISICIGI SBL 
3ISA .
- En el grupo de loa 58 pacientes adictos IV diag- 
nosticados de tuberculosis, se ha realizado estudio Histo­
lôgico en 37.
Se ha observado granulomas en 22 : viven 4. han 
fallecido 17 y se ha perdido 1 en su seguimiento.
Ausencia en 15: viven 5 7 han fallecido 10.
- Del grupo de 3 pacientes homosexuales diagnostica- 
dos de tuberculosis, se ha realizado Histologie en 3*
Se obsevô granuloma en 1 y ausencia en 2.
- Del grupo de 3 pacientes adictos + homosexuales 
diagnosticados de tuberculosis, se ha realizado estudio 
histolôgico en 3*
Se observô granuloma en los 3*
- El paciente adicto + transfusion no mostrô granu­
loma.
- Del grupo de pacientes sin factores, los 3 diag- 
nosticados de tuberculosis, se ha realizado en 2, hubo 
granuloma en 1 y ausencia en 1.
- En la paciente relacionada con pareja sexual no se 
visualizô granuloma.
Estadisticamente este hallazgo histolôgico, en esta 
poblaciôn con SIDA, tiene una sensibilidad del 57,34$ y 
una especificidad del 90$, con un valor predictivo del 
test positive del 96,42$, un valor predictivo del test ne- 
gativo del 31 ,03$ y con una précision diagnostics del 
63,15$.
IT.7 COHPARACIOI DB LA SDFBRTITBICIA BITRB 
LOS PACIBITBS COB SIDA COB T SIB TUBBRCULOSIS T LOS 
PACTORBS DB RIBS60 .
En la Figura 20 ae hace un eatudio de aupervivencia 
entre: pacientes con SIDA con y sin tuberculosis disemina- 
d a , ya que los pocos cases de inicidencia de la forma lo- 
calizada no tiene representatividad estadîstica.
De los pacientes con tuberculosis diseminada se han 
eliminado de este estudio 8 per ocurrir el fallecimiento 
concomitante con el diagnôstico de la tuberculosis.
El tiempo de aupervivencia a la tuberculosis es de
un rango desde 0 a 2.250 dîas, con una media de 192 dîas y
con una desviacion standard de 18.55.
El estudio de la aupervivencia de los pacientes 
diagnosticados de SIDA y sin tuberculosis, al final del 
estud io ha si d o :
Del total de pacientes diagnosticados de SIDA: viven
33, se han perdido 9 J han fallecido 56. La relaciôn con
el diagnôstico de tuberculosis ha sido:
De los 33 vivos: 22 pacientes, 66,66$, presentaron
tuberculosis :
En 12 pacientes, 54,54$, la tuberculosis fue locali-
zada, el 100$ correspondio a 1 grupo de adictos IV.
En 10 pacientes fue diseminada, 45,45$, correspon- 
diendo el 90$ al grupo de adictos y el 10% al grupo de
adictos + transfusiôn.
De los 58 fallecidos; 43 pacientes, 74,14$, presen­
taron tuberculosis:
En 11 pacientes, 25,58$, la tuberculosis fue locali- 
zada, correspondiendo el 90,91$ al grupo de adictos IV y 
el 9$ al grupo sin factores de riesgo.
En 32 pacientes fue diseminada, 74,42$, correspon­
diendo el 78$ al grupo de adictos IV, y el 22$ a los otros 
grupos estando dividido en: el 9,58$ del grupo homose­
xuales, el 3 ,13$ del grupo de adictos + transfusion,
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FIGURA 20.
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el 3 ,13% del grupo de pareja con HIV + y el 6 , 2 5 %  del gru­
po de adictos + homosexuales.
De los 9 pacientes perdidos: 4 pacientes, 44,44%, 
fueron diagnosticados de tuberculosis:
En 3 pacientes, 75%, la tuberculosis fue diseminada, 
perteneciendo el 33,33$ a 1 grupo de adictos y el 66,66% al 
grupo sin factores.
En 1 paciente fue localizada, 25$. perteneciendo el 
100% al grupo de adictos.
No se ha encontrado diferencia estadîstica signifi­
cative en la relacion de la cifras de Linfocitos CD4 , 0 
el indice CD^/CDg, con la mortalidad y la presentacion 0 
no de la tuberculosis.
En algunos pacientes con muerte subite y tuberculo­
sis diseminada se présenté un cuadro de Coagulaciôn Intra- 
vaacular Diseminada (CID), pero al no realizarse esta 
prueba de forma sistematica en los cuadros fulminantes en 
los demâs pacientes no tiene representatividad estadîsti- 
c a .
De los pacientes vives han negativizado los cultivos 
de las muestras clînicas sSlo 6, que pertenecîan al grupo 
de infecciôn tuberculosa localizada.
De los fallecidos, se ha realizado necropsia en 19. 
tenîan tuberculosis activa en las muestras de necropsia 14 
y no actividad en 5 pacientes, ésto ûltimos pertenecîan al 
grupo de infecciôn tuberculosa localizada.
En las tablas 22-28 se recogen las caracterîsticas 
de los pacientes y su relaciôn con la infecciôn 0 no por 
micobacterias, la respuesta a la intradermorreacciôn de la 
tuberculins y la presencia 0 no de granulomas.
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T i b U  22. RBLACIOI DB LOS PACIBITBS BSTODIADOS.
»2 A Ac Edid Sezo p.riesgo Locallza- 
cion Tbc
Diagnoatico 
Infec.Nicoba
CDg CD*/
CDg
Evolu- 
c i5n
Granu
loaa
PPD T2
agto
83 29 V Adicto Diseaioada Concoaitante Huerto SÎ An 6
2 84 26 V Adicto Diaeainada Concoaitante 51 0.11 Huerto Si An 22
3 34 26 V Ad-HoBoe Diaeainada Antea425diaa 37 0.37 Huerto Si An 17
4 85 24 V Adicto Localizada Anteal27diaa 24 0.10 Huerto Ho (-) 0
5 84 23 7 Adicto Localizada Concoaitante 1 12 0.45 Huerto SI (-) 365
6 95 25 . V Adicto Diaeainada Antea'75dîaa 7 0.07 Huerto SI (♦) 0
7 35 29 V Adicto Ho Tbc Huerto Ho 20
8 35 21 V Riaguno Diaeainada Concoaitante 81 0.21 Perd id( Ho An 30
9 95 28 V Adicto Ho Tbc 19 0.06 Huerto Ho An 17
1 0 35 30 V Ad'-Hoaoe Ho Tbc 188 0.31 Huerto Ho (-) 90
35 22 V Adicto Ho Tbc Perdid 30
' 2 85 28 V Adicto Diaeainada Concoaitante 150 0.2 Perd id SÎ (-) 496
1 3 85 33 V Hoaoaex Diaeainada Antea730d!aa 31 0.3 Huerto SÎ An 3
1 4 95 27 V Adicto Diaeainada Concoaitante 37 0.6 Huerto Si An 74
'5 95 24 V Adicto Diaeainada Concoaitante 87 0.04 Huerto Ho An 365
1 6 96 22 V Adicto Diaeainada Antes540dSaa 120 0.6 ' Huerto Si (-) 90
TA3LA 2 3 . RBLACIOI DB LOS PACIBITBS BSTODIADOS.
NS A2o Edad Sexo P.riesgo Localiza- 
ciSn The
Dtagnôatico 
Infec Micoba
CD* CD*/
CDg
Evolu­
tion
■
Sranu 
1 oaa
PPd !TE
I  s g 1 0
1 7 36 38 V Ad i c »Hon Diaeainada Antes 90dîaa 26 0.11 Nuerto Si An ! 460
1
1 8 36 21 V Adicto Diaeainada Concoaitante 2 0.05 Hue rt 0 HO
1
An 1 240
L_ 1
' 9 35 30 V Adic*HoB Diaeainada Antea300dîaa 1 30 0.53 Vivo Si An jl030
20 36 24 V Adicto Diaeainada Antea240dîaa 2 09 0.4 Kuerto Si An 1 23
21 35 26 H Adic*Trf Diaeainada Antes 120d îas 48 0.2 Huerto No An 450
22 35 30 V Adicto So Tbc 218 0.5 Perdidc No (-) 1  60
i
23 36 23 V Adicto So Tbc 759 0.9 Perdido (-) 26
__!
24 86 25 V Adicto Diaeainada Concoaitante Huerto Si
25 35 28 N Adicto Diaeainada Concoaitante Huerto Si (-} 10
26 36 26 V Adicto Diaeainada Concoaitante 177 0.4 Vivo Si An 485
27 36 27 V Ad i c 10 Diaeainada Antea300dîaa 882 0.6 Huerto si • 305
28 86 23 V Ad ic 10 Diaeainada Concoaitante 77 0.7 Huerto si 270
29 36 31 V Adicto Diaeainada Concoaitante 6 0.1 Huerto Si An 40
30 86 24 V HoBoaez Diaeainada Concomitante 537 0.32 Huerto No An 150
31 86 22 H Adicto Diaeainada Antea270diaa 1 8 0.02 No An 1 20
32 86 27 V Adicto Localizada Antes 60d!aa 15 0.02 Huerto An 165
TABLA 24. RBLACIOI OB LOS PACIBITBS BSTODIADOS .
ASo Edad Sezo F .riesgo Localiza- 
cion Tbc
DiagnSatieo 
Infec Nicoba
CD* CD*/
CDg
Evolu-
ciSn loaa
PPD TO
agto
33 96 32 V Ninguno Localizada Concoaitante '9 0.11 Huerto An 226
36 25 V Adicto Ho Tbc 15 0.7 Huerto No An 60
35 36 23 N Adicto Diaeainada Concoaitante 132 0.15 Huerto No An 418
36 36 30 V Adicto Localizada Antea 300dla 27 0.11 Huerto No An 425
36 27 V Adicto Ho Tbc 162 0.35 Vivo An 365
38 36 29 V Adicto No Tbc 39 0 . 3 1 Huerto An 210
39 86 36 V Hoaosez No Tbc 847 1.14 Vivo No (*) 395
40 36 28 V Ad-Hoa No Tbc 42 0 . 3 3 Huerto An ■ 90
41 86 36 V Hoaosez No Tbc 397 0 . 1 9 Vivo (♦) 485
42 36 76 V Tranafu No Tbc 36 0.02 Huerto Si An 425
r ’ 85 28 V Adicto No Tbc Huerto No 6
44 86 27 V Adicto Diaeainada Antes 180diaa 535 0.60 Huerto No An 210
45 36 23 V Hoaosez No Tbc 106 0 . 1 5 Huerto An 90
46 86 22 H Adicto No Tbc Huerto No 3
47 86 24 N Adicto No Tbc Perdid (♦) 15
43 86 25 K Pareja ♦ No Tbc 328 0.76 Huerto An 335
:A3LA 25. BKLiCIOa 08 LOS PACIBITI3 BSTODIADOS.
DiagDÔstico 
lofsc Micoba
P.riesgo CD,
3649 Adicto No Tbc An '50
50 36 Adicto No Tbc Muerto
86 0.64 INuertoAdicto No Tbc 229 24
Perdido SiAntes60 dias36 AnDiaeainada
28 Concomitante VivoAdicto ocalizada 425
36 22 PerdidoAdicto No be 23
24 Adicto No Tbc
Antes'20diaa56 26 Adicto Diaeainada 0.62 Muerto No
36 Antes60 dias|57 72Diaeainada 0.35 No 120
Antes'80d ias3653 0.02Adicto ocalizada
,59 37 0.43Adicto Diaeainada Concoaitante 207 Muerto
Aotes250diaa60 36 Adicto Localizada Vivo No
Antaa45 dias36 27 957 VivoLocalizada
62 26587 ConcoaitanteAdicto Localizada
87 22 Adicto Localizada Concoaitante Huerto
64 37 Diaeainada 0.2' Vivo NoAdicto
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TABLA 26. BELiCIOl DB LOS PICIBBTBS BSTODIADOS
Nî A3 o 2dad Sezo P .riesgo Locslizs- 
ciSn Tic
Diagnôstico 
Infec Micoba
CD* CD*/
CDg
Evolu- 
c iSn
Graou
loaa
PPD T. i
a g 10 1
65 97 43 V Homosex Disemissds Deapuéa 102d 498 0.54 Muerto No An 495 i
1
66 57 27 V Adicto Localized* Antes 6 a&oa Perdid;
'=!
67 97 3' N Adicto Diaeainada Antes259dîaa 1 84 0.14 Vivo No An
” 1
68 96 36 V Adicto Diaeainada Deapuéa 230d Vivo 510
69 97 24 M Adicto So Tbc 39 0.14 Vivo An 22 1
i
,70 36 30 ï Adicto So Tbc 8 0.04 Vivo An
i
71 57 26 V Adicto Localizada Antes21Odîaa 395 0.85 Vivo (♦) 34 0 i
72 37 24 V Adicto Localizada Antea365dlas 98 0.56 Vivo An 270
73 87 16 V Adicto Diaeainada Antea 60dîaa 26 0.11 Muerto ( O 3
74 37 33 V Adicto Diaeainada Antea60 dîas Muerto 56
75 37 27 V Adicto Localizada Concomitant* 60 0.7 Vivo SÎ (-) 300
76 87 34 V Adicto Localizada Concomitante 15 0.7 Muerto An 80
77 97 36 V Adicto Localizada Concomitante 7 0.04 Muerto Si An 54
78 87 35 V HoBOsez Ho Tbc 206 0.26 Vivo No (-) 240
79 37 27 V Adicto Localizada Ante*60 dîas 1 1 0.5 Vivo An 240
30 87 37 V Adicto Diaeainada Concomitante 20 0.05' Vivo An 240
TABLA in . RBLACIOI DB LOS PACIBITBS BSTODIADOS.
Afio Zdad Diagnôstico 
Infec Nicoba
Sexo CD,
37 Adicto Diaeminada Concomitante 0.05 Muerto 50
66832 So Tbc Vivo An 1 20
3735 bc 0.09 Vivo
84 24 Adicto ocalizada Antea90 dîaa
37 27 Adicto Diaeminada Antea590dîas 1 2 2 Vivo
Anteal20dîaa86 37 Adicto iaeminada Vivo 50
Antea565dîaa3787 Adicto Diaeminada
So Tbc 287 Vivo 1 30
50, 3 9 37 Adicto Vivo 240Antea45 dîaaiaeminada
37 Concomitante90 50 Localizada 0.29 VivoAdicto
AnSo Tbc Vivo 1 80
An t ea4 80d î aa 0.28 Vivo92 ;Localizada
95 87 24 Adicto Diaeminada Concomitante
Antea425d iaaAdicto Diaeminada
--- 1
1 sol0.25 No47 Vivo37 Adicto Diaeminada
Antea45 dîaa SiVivoocalizada
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TABLA 23. BBLACIOI DB LOS PICIBBTBS BSTODIADOS.
S2 ASo Edad Sexo F.riesgo Localize- 
ciôn Tbc
Diagnôstico 
Infec Micoba
CD* CD*/
CDg ciôn
PPD TO
sgto
97 87 27 V Adicto Diaeainada Deapués45dîa An 60
98 37 29 V Adicto Localizada Antes 46dîaa 492 0.5 Vivo (*) 60
26 H Adicto Localizada Antes21Odlas Vivo 240
'col 37
... . i
26 V Adicto So Tbc Vivo An 1 t 2
Nota.- Las costracciones en Iaa d if e rent es caaillas eorreapoaden:
La caaiila , "P riesgo", son loa Factores de riesgo con las contraceiones : 
Homosexual 'Hoaosez), adicto * homosexual (Ad* Homo), adicto * transfusion (Adic*trf).
La caaiila "Diagnôstico Infec Nicoba " sa refiere a la cronologîa entre el 
diagnôstico de la infecciôn por micobacterias y el de otras infeceionea oportuniataa 
diagnôaticaa del alndrome.
La caaiila "CD*", corresponde a la cifra de Linfocitoa CD*.
La caaiila "CD*/CDg", corresponde al Indice de loa Linfocitos CD* j CDg.
La caaiila "Tiempo de seguimiento", (Tg sgto), se refiere al tiempo que bemoa 
seguido al paciente a partir de la fecha del diagnôstico del SIDA.
T DISCUSIOI.
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V DISCOSIOl .
Al igual que lo que esta ocurriendo e n otros paises, 
en nuestro medio la iccidencia de pacientes con SIDA esta 
aumentando y desde el a2o 1985 este hecho deja ser anecdS- 
tico para convertirse en un problema diario en cualquier 
hospital de nuestro pals.
De hecho en el periodo de tiempo de cuatro aSos, 
que comprende este estudio, desde junio 1963 hasta julio 
de 1987, hemos recogido los 100 primeros casos diagnosti­
cados de SIDA en nuestro Centro, en relacion con la pre­
sencia de infecciones o tumores que definîan al alndrome
como asl lo exigla el Center for Disease Control, CDC, en
su definiciôn del aSo 1986 (64).
El primer caso fue diagnosticado en el aHo 1983 y su 
iccidencia ha ido en aumento como lo demuestra que durante 
el primer semestre del ano 1987< se diagnostican 38 casos 
nuevos a diferencia del ano anterior en el que en el mismo 
periodo de tiempo fueron solo diagnosticados 15 casos.
EPIDEMI0L06IÂ .
Nuestro porcentaje de varones, 86%, es estadlstica- 
mente superior al de mujeres, 14%, (p < 0.005), si igual
que ocurre en diferentes comunicaciones de otros paises 
(27,28).
En este estudio el factor de riesgo mas importante 
para la adquisiciôn del alndrome ha sido el grupo de adic- 
toa lY que ha representado el 78%.
Este alto porcentaje de adlctoa IT que présentâmes 
en este trabajo, es en parte debida al grupo de poblaciSn 
que nuestro hospital atiende, damos as is tencia sanitaria a 
una elevada proporciôn de drogadictos, procédantes de la 
Unidad de Toxicomania de la Autonomia de Madrid, y a los 
reclusos procédantes de la cârcel de Carabanchel.
Con estos resultados, del porcentaje de adictos IV, 
coincidimos con lo publicado en nuestro pals donde la dro-
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gadicciôn es el factor de riesgo mâs importante, aunque se 
ha descrito algûn caso en homosexuales como el de Martin 
Jimenez y cols (251-255)*
Por el contrario, y diferente a los datos recogidos 
en este trabajo, en las publicaciones americanas el factor 
mâs importante es el de la homosexualidad, y es en esta 
poblaciôn donde, en un comienzo, se describieron los pri­
meros casos del sindrome, por lo que se relacionô con una 
determinada forma de vida (3-8,11,13-15,20,21,26.27,29,36,
67,69).
IHFBCCIOIBS 0F0HT01ISTA.S DIACIOSTICAS DB SIDA
De las infecciones oportunistas diagnosticas del 
sindrome, la mâs frecuente en nuestro m e d i o , es la infec­
ciôn eaofâgica por Ç. albicana, que hemos tenido un por­
centa je del 73%, al contrario de EE.UU donde la mâs fre­
cuente es la infecciôn pulmonar por P. carinii.
Hasta finales de los anos 70 la neumonia por P. ca­
rinii, la esofagitis por Candida o la infecciôn diseminada 
por Herpes simplex asî como formas agrèsivas de determina- 
d as neoplasias, linfoma de Burkitt o sarcoma de Kaposi, 
nunca hablan sido diagnosticadas en personas con ausencia 
de enf ermedades de base, y es a comienzo de la présente 
década cuando estos procesos aparecen en varones homose­
xuales en Nueva York y California, ciudades donde la inci- 
dencia de la homosexualidad y la drogadicciôn IV son altas 
( 1 0 , 1 1  , 1 4 ) .
Ya desde las primeras publicaciones de EE.UU, antes 
de tener conocimiento del agente causal del sLndrome, se 
describieron neumonias por P. carinii que cursaban como 
b rotes epidémicos, de adquisiciôn en la comnunidad y en
los que ya se detectaba una alteraciôn en la inmunidad ce-
lular (3,4,7,12,18,20,).
Del estudio retrospectivo que realizô el Center for 
Disease Control, (CDC), se desprende que las primeras con-
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sultas realizadas a eae centro para el tratamiento con 
Pentamidina en neumoniaa por P. carinii, tuvieron lugar en 
loa anoa 1.978-1.979, y con probabilidad serian loa prime- 
r o 3 caaos, aun no diagnosticados, del sindrome por falta 
de conocimento del mismo (3.4)
Pero desde las primeras comunicaciones, y hasta la 
actualidad, en EE.UU la infecciôn oportunista mas frecuen­
te, en los pacientes con SIDA, es la infecciôn pulmonar 
por P. carinii (21,26,27,62,95-97,102,103,107,112).
IHPECCIOl POR MICOBACTERIAS El PACIEITES COI SIDA .
En este trabajo que presentamos nos hemos interesado 
de forma especial en la infecciôn por micobacterias en es­
tos pacientes con SIDA.
En esta tesis doctoral, el porcentaje de infectadoa 
por micobacterias, en los 100 pacientes aqul estudiados, 
es del 69% y, considerada como infecciôn oportunista, es 
la unica que se présenta estadlsticamente significativa 
entre varones y mujeres.
Este alto porcentaje de tuberculosis en estos pa­
cientes, que presentamos en este estudio, es debido a que 
en nuestro hospital se mantiene un alto Indice de sospecha 
de esta enfermedad en pacientes infectados por HIV hacien- 
do cultivos para aialamiento de micobacterias a toda mues- 
tra cllnica que procéda de este grupo de poblaciôn.
Al ser las micobacterias microorganismos en cuya d e ­
fense interviene la inmunidad celular, parece lôgico que 
afecte de forma importante al paciente inmunodeprimido, y 
en este estudio, al paciente infectado por el Virus de la 
Inaunodeficiencia Humana, (HIV) (36,65)»
De hecho en situaciones en que las defenses del 
huésped se encuentran muy alteradas, y en la infecciôn por 
HIV asi ocurre, M . tuberculosis es como si, ante estos es - 
tados de inmunodepreaiôn, se estuviese comportando como un
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oportunista.
Ya antea de la apariciôn del SIDA la infecciôn por 
H. tuberculosis se empezaba a reflejar, a finales de la 
década de los anos 70, en un grupo de poblaciôn que hasta 
ese momento no se habia descrito, en los drogadictos. Asl 
Reichman y cols en 1978, observaron la infecciôn por M . 
tuberculosis en una poblaciôn de drogadependencia, en un 
ambiante social muy bajo donde el riesgo a infectarse por 
M .tuberculosis es alto (256).
Ayvazian en 1.979 comunicô casos de tuberculosis en 
ambientes sociales promiscuos donde la drogadicciôn y al- 
coholismo es alto y observô que la infecciôn por N. tu­
berculosis aparece de forma similar tanto entre individuos 
drogadependientes como en la poblaciôn normal, pero reco- 
noce que la presentaciôn de enfermedad es més alta en 
ambientes de hacinamiento y promiscuidad (257)
Précticamente estamos en la época que pudieramos 
llamar del "Fre SIDA", debido aun a la falta de conoci­
miento del sindrome, pero se comienza a detectar la inci- 
dencia de la tuberculosis en una poblaciôn con la que lue - 
go es taria altamente relacionado.
Sin embargo, en EE.UU, pals donde comienzan las pri­
meras publicaciones sobre pacientes con el sindrome e in- 
fectados por micobacterias, eran las micobacterias no tu- 
berculosas, N O T T , las que afectaban a estos pacientes, y 
de forma més importante N. arium-intracsllulare. (36,69, 
215-217,224-227).
MAI es una micobacteria que pertenece a las NOTT y 
que antes de 1980 era considerada agente de patologia en 
el hombre sôlo de forma extraordinaria. No obstante, por 
razones no bien aclaradas, MAI se ha convert ido en una in­
fecciôn frecuente en pacientes con SIDA (36,179,198, 215- 
220,224,225).
La importancia de N.tuberculosis como patôgeno en 
pacientes con SIDA, en EE.UU, no fue reconocido en su de­
bida importancia durante los primeros anos de la apariciôn 
del alndrome, y por consiguiente, no fue incluida como in-
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fecciôn oportunista diagnôstica de SIDA; si era considera­
da , en la clasificaciôn que el CDC realizô .en el aBo 1986, 
como enf ermedad relacionada con el sindrome en el grupo 
I V , subgrupo C2 (64).
Pitchenik, en los anos 1 985 y 1984, senalô que la 
prevalencia de tuberculosis en pacientes con SIDA estaba 
relacionada con el grupo de haitianos, donde su incidencia 
era del 650/100.000; mientras que en EE.UU la incidencia 
global de la tuberculosis era del 11/100.000.
La incidencia de la tuberculosis entre la poblaciôn 
de haitianos con el sindrome continuaba aumentando, 11e- 
gando afectar al 60% de los diagnosticados de SIDA, frente 
al 2,7% de los afectados por el sindrome del grupo no hai- 
t iano.
Este mismo autor ya sugiriô, en esos mismos anos, 
que fuese considerada como infecciôn oportunista diagnôs­
tica del sindrome, ademâs por ser en muchas ocasiones la 
primera infecciôn que se presentaba (219,246).
En esos mismos aBos y en diferentes publicaciones 
de EE.UU, pais donde la infecciôn por M . tuberculosis, se 
cont inuaba describiendo con mâs frecuencia entre haitia­
nos, y en poblaciones econômicamente débiles, donde la in­
cidencia basai de la enf ermedad tuberculosa en la pobla­
ciôn era elevada, proponian en considérer como infecciôn 
oportunista a M. tuberculosis. (219,258-263).
Incluse se le empezaba atribuir, en algunos ciudades 
estadounidenses donde el numéro de pacientes con SIDA era 
mâs elevado, un papel claro en la atenuaciôn 0 inversiôn 
de la curva decreciente de incidencia de la tuberculosis. 
(246,263-265)•
En nuestro pais comienzan las primeras publicaciones 
de infecciôn por micobacterias en pacientes con SIDA en el 
ano 1985, eran trabajos con escaso numéro de pacientes, en 
las que se insistia en considerar a este microorganismo 
como infecciôn diagnôstica del sindrome, y asi:
Aguado Garcia y cols publicaron un trabajo en que se 
empezaba a insistir en considerar la infecciôn por M . tu-
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berculosis como oportunista en los pacientes con SIDA. Al 
igual que los trabajos publicados por De La Loma y cols, 
Palencia Horrejon y cols (247,248,252).
Marquez Solero y cols insistian en considerar a esta 
micobacteria como infecciôn oportunista en pacientes con 
el sindrome en nuestro medio, y senalaron que la presenta- 
cion clinica mas frecuente es la extrapulmonar (2 5 3 )-
Nosotros presentamos, en la " II Conferencia Inter- 
nacional sobre el SIDA", celebrado en Paris en 1986, un 
estudio en 35 pacientes con SIDA. La incidencia de la tu­
berculosis ocurrio en 74% de los pacientes. La unica mico­
bacteria que aislamos en ese estudio fue H. tuberculosis y 
en este trabajo también ins is tiamos en que se considerase 
esta micobacteria como infecciôn predictive de SIDA.(249)* 
Pero en los ûltimos anos también en EE.UU los pa­
cientes con SIDA, no Haitianos, most raron un aumento de 
infecciôn por M. tuberculosis. Handwerger relacionô la tu­
berculosis en pacientes con SIDA en un Hospital de Nueva 
York y Louie la presentaba como infecciôn oportunista y 
predictiva de SIDA (266,267).
Guarner y cols observaron que M . tuberculosis era 
frecuente en pacientes con el sindrome, independiente de 
raza, y que deberla ser diagnôstica de SIDA (260).
Sunderam y cols en 1.986 indicaban que M. tuberculo­
sis .microorganismo que hasta ese momento no era reconoci­
do como diagnôstico del sindrome, aunque si se le recono- 
cla su relaciôn con el mismo, deberla ser considerado como 
infecciôn marcadora de SIDA (261).
Asî Pinching, y el propio CDC, en 1987, informaron 
del inc rement o de la tuberculosis que en EE.UU se esté ob- 
servando desde el aSo 1983, siendo mas alta su presenta­
ciôn en pacientes con SIDA que en la poblaciôn normal. In­
cluse aconsejaban ante todo reactor a la tuberculina, en­
tre pacientes con el sindrome, hacer profilaxis con iso- 
niazida (265,268)
Al mismo tiempo el CDC observô que en Nueva York y 
Connecticut, ciudades donde la incidencia de la tubercule-
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sis en pacientes con SIDA era 100 veces mâs alta que en la 
poblaciôn general, estaba aumentando su morbilidad, coin- 
cidiendo cronologicamente, este hecho, desde la apariciôn 
del sindrome (6 4 ,268).
También el CDC comunicô que la apariciôn de la tu­
berculosis entre los adictos IV era mâs frecuente que en­
tre los homosexuales, siendo a su vez mâs importantes la 
apariciôn de formas diseminadas j sugiriendo que la droga­
dicciôn favorezca su diseminaciôn (2 6 3 ,2 6 4 ,2 6 8 ).
Quizâs todos estos acontecimientos obligasen al CDC, 
en la ultima revis iôn de la definiciôn del sindrome que 
hizo en Agosto de 1987, a considerarla ya como infecciôn 
oportunista diagnôstica de SIDA, inc 1uyéndola en el apar- 
tado II-A como enfermedad extrapulmonar, concomitante o no 
con la pulmonar, y como diagnôstico presuntivo de SIDA en 
el apéndice III, con exâmen microscôpico de muestras de 
tejidos 0 fluidos orgânicos, considerados estériles, con 
presencia de BAAR. (66 bis).
RBLACIOI BITRB BL DIAGIOSTICO DB LA IIPBCCIOI POR 
MICOBACTBRIAS I OTRAS IIFBCCIOIBS OPORTUIISTAS DB SIDA.
En esta tesis doctoral, no se ha considerado la in­
fecciôn extrapulmonar por N . tuberculosis, ni incluse la 
diseminada, como infecciôn oportunista diagnôstica del 
sindrome, ya que cuando se comenzô este estudio, e incluse 
al finalizarlo, no era aûn admitida por el CDC como infec­
ciôn diagnôstica del SIDA.
Pero si la podremos relacionar con la presentaciôn 
de otras infecciones oportunistas.
En este estudio la tuberculosis precede »  la presen­
taciôn de otras infecciones oportunistas que definen el 
sindrome, o se diagnostics al mismo tiempo, en una propor­
ciôn del 9 3 ,65%, cifra que puede hacer considerar la in­
fecciôn por M. tuberculosis como infecciôn predictiva de 
SIDA.
El motivo por el cual, la infecciôn por M . tuber-
cttloaia, precede a otraa infecciones oportunistas, en un 
porcentaje tan alto, podrla deberse a que sea el gérmen 
mas virulente que cause enfermedad en los estadios prima- 
rios de la inaunodeficiencia mientras que las infecciones 
debidas a MOTT ocurren mas tarde (66 b i s ,264,267,269 ,270) .
FORMAS CLIIICAS DB LA PRBSBITACICI DB LA TUBBRCULOSIS .
La presentaciôn de la tuberculosis en este grupo de 
pacientes, aqui estudiados, es de forma atipica y la loca- 
lizaoiôn unica en este trabajo represents sôlo el 3 4 ,73%. 
La principal localizaciôn fue la pulmonar con un 54,16% 
seguida de las adenopatlas extratorâcicas en un 3 3 ,33%*
Como describen Pitchenik y el CDC, entre otros auto- 
res, en la radiologia de tôrax de estos pacientes destacan 
los patrones diseminados (alveolares, intersticiales 0 
mixtes )asociados a abundantes adenopatlas hilio-mediastl- 
nicas; siendo escasa la cavitaciôn y loa derrames pleura­
les (269.271).
En nuestro Hospital es frecuente el observer este pa­
tron mixto de predominio reticular, difuso y bilateral, 
mas évidente en ambas regiones perihiliares, sin adenopa­
tlas ni compromiso pleural, tlpico del curso agudo en pa­
cientes infectados por HIV. Figura 21.
De acuerdo con estos criterios, universalmente admi- 
tidos, la primera posibilidad diagnôstica podrla ser una 
infecciôn por gérmenes oportunista, y P. carinii séria el 
primer supuesto agente causal. Lo que demostrarla una vez 
mâs el que no puede hacerae diagnôstico etiolôgico sôlo 
por el patrôn radiolôgico (272).
En este estudio, la afectaciôn linfatica extratorâ- 
cica, con localizaciôn unica, fue del 3 3 ,33% superiores a 
las descritas por otros autores lo que demuestra que la 
biopsia ganglionar es de gran importancia en el diagnôsti­
co de micobacterias, como asl proponen, entre otros auto­
res, Duncansen y cols, Sunderan 7 cols, pinching, y Louie 
y cola (258,261 ,265,267)•
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FIGURA 21
Radiografia de toraz tipica de un curso agudo de un 
paciente infectado por HIV. Se observa un patrôn mixto de 
predominio reticular difuso y bilatéral, mâs évidente en 
ambas regiones perihiliares, sin adenopatlas ni compromiso 
pleural.
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La presentaciôn de la tuberculoaia diaeminada en es­
te trabajo es del 65,21% lo que demuestra una vez mâs que 
esta manifestaciôn, en estos pacientes, es la mâs frecuen­
te, coincidiendo con diferentes autores de nuestro pals y 
de EE.UU. (219.2 47-249,2 54,255,260,261,263,267,270).
Ya Pitchenik y cols advirtieron que la tuberculosis 
en el grupo de haitianos con el sindrome en un 70% era ez- 
trapulmonar y diseminada (219,246).
Al ser la forma de presentaciôn diseminada el Hemo- 
cultiTo es la muestra de elecciôn para su detecciôn, a su 
vez las bacilemias, de gran importancia en este trabajo, 
fueron descritas ya por Clough en 1917, asî como por Stead 
en 1971 en pacientes con tuberculosis miliar, y aseguran 
que pueden estar representadas aprozimadamente en el 2/3 
de los pacientes con tuberculosis primaries. Es lo que 
ellos denominaban la "Bacilemia del silencio".(273 ,274) .
La prâctica del Hemocultivo para aislamiento de mi­
cobacterias ha sido una técnica poco utilizada. Pero el 
auge en su realizaciôn surge en los anos 80 que impulsa a 
esta metodologla, algo olvidada, dos acontecimientos 
importantes: por un lado el conocimiento que sobre el SIDA 
se va adquiriendo, al encont rarse con pacientes que pre- 
sentan importantes bacilemias, incluse con recuentos que 
oscilan desde 350 a 2.500 UPC/ml.
Asî: Pasculle y cols, y Berlin y cols a partir de
hemocultivos bifâsicos ordinarios, y procesando sôlo el 
frasco de aerobios, obtiene aislamientos de micobacterias 
en estos pacientes (167,275).
Otro acontecimiento de gran importancia, ha sido la 
evaluaciôn de nue vas técnicas que acortan el' tiempo de 
crecimiento de estos microorganismos e incluse permiten 
estudios de sensibilidad. En la actualidad se emplean nue­
vos procedimientos, taies como lisis-centrifugaciôn 0 pro- 
cedimientos radiométricos, como el BACTEC, con medios de 
cultivo especiales para el crecimiento de estos microorga­
nismos cuyo aislamiento, e incluse, estudios de sensibili-
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dad, se pueden obtener entre 7-14 dîas; y asî comienzan
aparece r grandes revis iones de micobacteriemiaa por el 
grupo MOTT, en pacientes con SIDA y demostrândose, al mis­
mo tiempo, la efectividad de estos métodos (215,217,227-
231 ,276-278).
Recientemente, a pesar de la gran difusiSn de mico- 
bacteriemias en pacientes de SIDA con aislamientos de m i ­
cobacterias del grupo MOTT, comienzan a publicarse revi- 
3 iones de bacteriemias causadas por M. tuberculosis, asî 
como su relaciôn con la apariciôn del sindrome, pero son 
publicaciones en las que se recogen un numéro reducido de 
casos (279 ,280) •
En este trabajo que presentamos la reatabilidad del 
bemocuItlTo fue del 64,71% y , en algunos de los pacientes
estudiados, ha sido la primera muestra en la que se obtuvo
el aislamiento de micobacterias.
En los pacientes en los que realizamos hemocultivos 
en el 22,22% fue la primera muestra en que creciô M . tu­
berculosis. En el 11,11% fue la unica muestra en la que 
obtuvimos crecimiento y en el 16,66% fue concomitante con 
el crecimiento de otras muestras clînicas.
Al no disponer en nuestro Laboratorio de BACTEC ra- 
diométrico para micobacterias, ni emplear procedimientos 
de lisis-centrifugaciôn, hemos seguldo, en diferentes mo- 
mentos y a partir de hemocultivos bifâsicos ordinarios, 
las pautas descritas por Pasculle, Berlin y Barnes para 
aislamiento de micobacterias con algunas modificaciones 
realizadas por nosotros (167,27 5,279).
En la comunicaciôn que presentamos en la "Primera 
Reuniôn del Grupo Espanol de Micobacteriologîa',(G E M ) , so­
bre "Micobacteriemia" en pacientes con anti-HIV positive y 
anti HIV-negativo, demoatramos que el aislamiento de M. 
tuberculosis de los hemocultivos ocurre no sôlo en la po­
blaciôn de infectados por HIV, sino también en la no 
infectada, aunque es mâs manifiesta en la poblaciôn HIV + 
(281).
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IIFBCCIOI POE RICOBÂCTBBIiS El DROGADICTOS 17 .
Y a hemos comentado que el factor de riesgo mâs 
importante en la adquisiciôn del SIDA, en nuestro pais, es 
el de la drogadicciôn, y a su vez, es la poblaciôn que mâs 
incidencia présenta de infecciones por micobacterias.
Parte de la poblaciôn ateodida por nuestro Hospital, 
reclusos de la cârcel de Carabanchel, présenta alto riesgo 
de infectarse por M. tuberculosis por las condiciones que 
les rodean de promiscuidad y drogadicciôn.
Asî como en nuestro Centro mantenemos alta sospecha 
de infecciôn por micobacterias a todo paciente infectado 
por HIV, del mismo modo actuamos con los pacientes droga­
dictos a los que a su vez se les réalisa Ac f rente HIV.
Sn este trabajo, la tuberculosis en el grupo de 
adictos IV se manifestô en el 74,36%, siendo estadîstica- 
mente superior a la presentaciôn de la misma otros grupos 
de riesgo. (p <0.005)«
El riesgo de pasar de infecciôn por micobacterias a 
enf ermedad, en los adictos IV, estâ favorecido por dos 
factores, uno es la drogadicciôn, ya que la heroina tiene 
un marcado papel en la inmunosupresiôn de la subpoblaciôn 
de Linfocitos T, y el otro es la propia infecciôn por HIV 
(1 31 ,263,264,282-285).
En la comunicaciôn que présentâmes en Paris, sobre 
35 pacientes con SIDA y en donde la tuberculosis ocurriô 
en 74% de los pacientes, el porcentaje de drogadictos IV 
con tuberculosis correspondiô al 62,85%, siendo la presen­
taciôn diseminada en el 76% de los adictos af ec tados por 
esta enfermedad (249)
Con estos datos coincidimos con las comunicaciones 
posteriores, en nuestro paîs, de Nieto Garcia y cols, Pe­
rez Vidal y cols que relacionan la tuberculosis en droga­
dictos y SIDA, y con predominio de presentaciôn diseminada 
(254,255).
El propio CDC, en el a2o 1987, observô que en Con­
necticut y Nueva Y o r k , es mâs frecuente la apariciôn de la
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tuberculosis entre los adictos IV que entre los homose- 
zuales, slendo a su vez mas frecuente, entre es a pobla- 
cion, la aparicion de formas diseminadas (263.264.268).
En este trabajo del 74.36% de la poblaciôn de adic­
tos IV, que se infectaron por micobacterias, el 60,34% de 
los infectados, presentaron infeccion diseminada. Sobre el 
total de las infecciones diseminadas obtenidas el 77.77% 
correspondis al grupo de adictos.
En este estudio la localisaciôn de la tuberculosis 
en el S I C , en las formas diseminadas fue del 4.44%. y to- 
d 03 los pacientes eran adictos IV.
3ishburg y cols senalaron que los adictos IV presen- 
taban con mas frecuencia lesiones en SNC por M. tuberculo­
sis que otros grupos de riesgo. Revisaron 420 pacientes 
con SIDA, en 10 observaron la presencia de masas cérébra­
les y al hacer diagnôstico diferencial con otras infec­
ciones oportunistas, y de forma inmediata con infeccion 
diseminada por C M V , obtuvieron crecimiento de M. tubercu­
losis .
Los 10 pacientes, estudiados por Bishburg y cols, 
eran adictos IV, 3 diagnosticados del sîndrome y con in- 
fecciSn tuberculosa extrapulmonar y 7 eran considerados 
como Pre-Sida.
Aconsejaron que ante todo adicto IV con lesiones en 
el SUC se debe penser en el diagnôstico tuberculose, por 
3 e r muy frecuente en este grupo de riesgo y por la buena 
respuesta que presentan al tratamiento, el cual debe ser 
instaurado ante toda sospecha, incluso, antes de obtener 
crecimiento de micobacterias en los cultivos (286).
NICOBACTBBIAS AISLAOAS .
En este trabajo que présentâmes la micobacteria 
aislada, cas! de forma constante en estes pacientes, fue
H. tuberculosis representando el 98,5% de los pacientes 
diagnosticados de infeccion por micobacterias; solo bubo
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un paciente infectado por N . arlua-lntracellulare, repre­
sentando el 1 , 44%.
Con estos datos coincidimos con lo publicado en 
nues t ro paîs, que aunque de forma esporâd ica se ha publi­
cado algûn caso de mocobacterias no tuberculosas en pa­
cientes con SIDA, como el de Lopez Jimenez y cols en el 
que la micobacteria aislada fue M . kansasii, todo lo pu­
blicado esta en relaciôn con M. tuberculosis (241,247, 
248,252 ,253) •
Estos resultados son muy d ife rent es con los publica- 
dos en EE.UU, paîs en el que los aislamientos mâs impor­
tantes corresponden a micobacterias del grupo MOTT y en 
los que de forma mâs frecuente se aisla H. avium-intra- 
cellulare (36,69,215-217,224-227).
También estân descritas otras micobacterias pertene- 
cientes al grupo MOTT, en diverses publicaciones america- 
nas, involucradas en pacientes con SIDA, como son: el de 
Engs y cols, Tecson y cols, con aislamiento de M. xenopi, 
Sherer y cols con aislamiento de M . kansasii, el de Chan y 
cols en el que aislan M. gordonas y el de Males y cols con 
aislamiento de M . haemophilum. (238,239,242,243,244)«
Los estudios de Sensibilidad realizados a las mico­
bacterias aisladas mostraron: M. tuberculosis ser sensi­
bles a fârmacos antituberculosos de primera lînea y M . 
avium-intracellulare fue resistente, al igual que lo des- 
crito en diferentes publicaciones (197,231,232-234).
VALOBÂCIOl DB LOS HALLAZGOS BISTOLOGICOS .
N. tuberculosis también ha sido aislado, en este 
trabajo, en las formas diseminadas, de las biopsias: es-
plénicas, hepâticas, ganglionares y medulares coincidiendo 
con lo publicado por otros autores y en nuestras propias 
observaciones anteriores (249,261,266,267,270)
Tuvimos buena rentabilidad diagnôstica en las biop­
sias hepâticas y esplénicas y ganglionares, algo mâs baja 
fue la obtenida en las biopsias medulares.
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Si las muestras de biopsias no se hubiesen enviado 
para culxivo de micobacterias y solo se hubiesen realizado 
el estudio histolôgico, se habrîa dejado de diagnosticar 
la tuberculosis en un 42,55%, coincidiendo nues t ros datos 
con otros autores, debido al defecto de no formar granulo­
mas, como es propio de estos pacientes, por la inmunosu- 
presiôn tan grave que presentan.
En este trabajo la auaencia de granulomas es mis 
marcada en pacientes con infeccion diseminada, 44,44%, que 
en los que presentan infeccion localizada, 36,36%, con una 
ausencia total del 42,55%. En la poblaciôn de adictos esta 
ausencia representô el 59,47%.
En las biopsias remitidas del paciente con infecciôn 
diseminada por N. avium-intracellulare no se observaron 
granulomas pero si la tinciôn fue muy abundante de BAÀB , 
como es propio de esta infecciôn por micobacterias del 
grupo MOTT . (287-290) .
Todas las publicaciones revisadas recomiendan reali- 
zar cultivos para micobacterias de todas las muestras de 
biopsias reali zadas a estos pacientes, ya que debido a la 
inmunosupresiôn que presentan no se observa la lesion his- 
tolôgia propia de esta infecciôn por micobacterias.
Nuestros resultados concuerdan con los obtenidos por 
los diferentes autores de nuestro pais y con los descritos 
por otros paises entre otros con los de:
Ducansen y cols, aunque ellos solo en un 33,34% no 
confi rmaron el hallazgo de granulomas, y observaron que 
e rA mis frecuente esta ausencia de granulomas en los adic­
tos IV que en los otros factores de riesgo. Por lo que re­
comiendan investigar siempre micobacterias por tinciôn y 
cultive en todos los pacientes con el sîndrome, incluso, 
s i n lesiones histolôgicas propias de la tuberculosis (223, 
258,260 ,261 ).
Las publicaciones de diferentes autores, entre ellas 
las de : Guarner y cols, Sunderan y cols. Freeman y cols, 
Cohen y cols, Sohn y cols y Khan y cols, describen también 
la ausencia de formaciôn de granulomas en estos pacientes, 
y en la publicaciôn del ultimo autor, la ausencia de gra-
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nuloaas se maniflesta en el 52% de los pacientes estudia­
dos e infectados por N. avium-intracellulare, advirtiendo 
que en estos pacientes se puede comporter, de igual forma, 
M. tuberculeaim (260,261,287-290).
IITBASBSMOBBBACCIOI DB MAITOOX .
En relaciôn con la alteraciSn de la inmunidad celu- 
lar, también esté la falta de respuesta a las pruebas de 
tuberculina, prueba de g ran valor para detectar infectados 
por micobacterias entre la poblaciôn normal, teniendo en 
considersciôn la anergia importante que se présenta en las 
tuberculosis miliares incluso en la poblaciôn general 
(291 .292).
En este trabajo, se realizô la prueba de Mantoux en 
63 pacientes de los 69 diagnosticados de infecciôn por mi­
cobacterias ; tuvimos una positividad en 10 pacientes, très 
de los cuales negativizaron en la presentaci6n del sindro- 
me, un test negative en 9 pacientes y una anergia en 44 
pacientes.
Pero en estas pacientes, como ha sido descrito por 
otros autores, y en nuestras anteriores observaciones, hay 
altos porcentajes de falsos negativos, al igual que noso- 
tros, presentan pacientes con PPD ( + ) que suelen negativi- 
zar con la presentaciôn del sîndrome; y en porcentajes muy 
altos presentan anergîa (219,249,282,283,293,294).
La respuesta, que presentan los pacientes con SIDA 
ante la reacciôn de Mantoux, hace que esta prueba no pueda 
considerarse como un buen marcado r epidemiolôgico, para 
detectar infectados por micobacterias en esta poblaciôn 
con S I D A , ya que la inmunosupresiôn también inhibe la res­
puesta de esta prueba cutanea al estar relacionada con la 
inmunidad celulaV.
Para valorar esta anergia siempre se recomienda con- 
trastar la pueba de la tuberculina con otros test cuté- 
n e o s , y en estos casos se realizaron pruebas de intrader-
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morreacciSn con estreptodornasa y candidlna mostrando 
tambîen anergia (291)*
Ss cierto que no se ha realizado el estudio de la
coagulacion intravascular, de forma rut inaria, en toda es­
ta serie que presentamos, pero en los casos en que se rea- 
liz5, se présenté coincidiendo con formas fulminantes.
La causa no es bien conocida ya que las micobacte­
rias no producen endotoxinas ni exotoxinas que justifiquen 
su aparicion, como explicaron Naviglit y cols, y Manzella 
y cols; ambos autores coinciden en que su aparicion condu­
ce a una muerte subita, cuya forma de presentaciôn y evo- 
luciSn es igual a las presentadas en este estudio (293, 
296) .
La mortalidad global en este trabajo fue del 63.74%,
y en los diagnosticados de tuberculosis fue del 74,14%.
La mortalidad mis alta correspondiô al grupo de los 
adictos IV, con porcentajes del 81,40.
Los estudios de supervivencia realizados en EE.UU
muestran que la mortalidad esta asociada a dos factores de 
riesgo principales: la drogadiccion IV y homosexualidad,
pero la tasa mas alta de la mortalidad esta unida a la
drogadiccion IV al igual que lo obtenido en este trabajo 
(297).
En nuestro pals, el posible aumento de la morbilidad 
de la tuberculosis, puede estar relacionado con la apari- 
ciôn del SIDA y con la incidencia tan alta de la tubercu­
losis en estos pacientes, como lo demuestran los datos ob­
tenidos en este trabajo y lo hasta ahora publicado en Es- 
paSa.
En algunos estudios realizados en nuestro pal s , se
esperaba que para finales del aSo 1987 la tasa de tubercu­
losis se elevase de 2 3*83/100.000, casos declarados en
1984, a 27.31/I 00.000 (298,299).
Ante los resultados obtenidos en este trabajo apor- 
tamos las siguientes conclusiones.
VI COICLUSIOIBS .
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VI COICLOSIOIBS .
1 .— En el Hos pital General "Gregorio MaraSôn ", de
Hadr id. el Sindr ome de Inmunodef iciencia Adquirida , SIDA,
ha aumen tado su f re cuenc ia en lo s ultimo s aEos. En el aSo
1983 sol 0 se d ia gno sticô un caso y hasta el primer semes-
t re del ano 1987 CO ntabi lizamos los 100 pacientes aqui es
tudi ados de form a prospe ctiva.
2 .- La drogadiceiSn por via parenteral, IT, ha aldo 
en nuestro Centro, el factor de riesgo mis importante pa­
ra la adquisicion del sîndrome, con porcentajes del 78%.
5.- La incidencia de infecciôn por micobacterias
en estos pacientes con SIDi presento porcentajes muy ele- 
vados (69%).
4.- Cronologicamente la presentaciôn clinics de la 
tuberculosis, en estos pacientes, ocurrio en un 95,65%, 
antes o concomitante con la presentaciôn de otras infec­
ciones oportunistas que definian el sindrome. Lo que la ha 
definido como infecciôn oportunista diagnôstica de SIDA.
5. - Las muestras clinicas con mayor rentabilidad, en
nuestro estudio, para el, aislamiento de micobacterias han 
sido las biopsias: hepaticas, esplénicas, adenopatias, mé- 
dula ôsea y hemocultivos.
6.- Las micobacterias aisladas en estos pacientes 
fueron: Mycobacterium tuberculosis en el 98,55% 7 Mycobac­
terium avium-intracellulare en el 1,44%. Lo que demuestra 
que Mycobacterium tuberculosis tiene mayor incidencia, en 
nuestro m e d i o , en estos pacientes con S I D A .
7.- La presentaciôn clinica mas frecuente de la tu­
berculosis, en estos pacientes con SIDA, ha sido la tuber­
culosis diseminada cuyas manifestaciones clinicas fueron
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atlpicas y dificilmente diatinguiblea de las causadas por 
otros microorganismos.
8.- Al ser la tuberculosis diseminada la presenta­
ciôn clinica mas frecuente, el hemoeultlTO es la muestra 
de elecciôn para su diagnôstico. Siendo en muchas oca- 
siones la primera muestra en la que se obtuvo crecimiento 
de micobacterias. Al no precisar en su obtenciôn procedi- 
mientos cruentos, pensamos:
A.- Deben procesarse de forma rut inaria, en estos 
pacientes con el sindrome, ante la sospecha de infecciôn 
diseminada por micobacterias.
3.- Sstudiar su relaciôn con la evoluciôn del pa­
ciente y respuesta clinica al tratamiento.
C .- Al ser estadisticamente significativa la morta­
lidad en el grupo de infecciôn tuberculosa diseminada en 
relaciôn con el grupo de infecciôn tuberculosa localizada, 
(p^C,0 0 5 ) ,  la realizaciôn del hemocultivo résulta una 
técnica necesaria, por su sencillez y rapides, en el diag­
nôstico de la infecciôn diseminada por micobacterias.
9.- Los estudios de sensibilidad, realizados algunas 
de las micobacterias aisladas, mostraron:
A.- Los aislados de Mycobacterium tuberculosis fue­
ron sensibles a farmacos tuberculostaticos de primera li­
ne a .
3.- Los aislados de Mycobacterium avium-intrace1lu—
lare fueron resistentes a estos fârmacos.
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10.- La mayor incidencia de la tnbercnloais se en-
contrô en el grupo de riesgo de los adictos IT, con por­
centajes del 74,26% sobre el total de los pacientes infec­
tados por micobacterias. Siendo estadisticamente superior, 
la infecciôn por micobacterias, en este grupo de adictos 
IV, a la que se présenta en los otros grupos de riesgo pa­
ra la adquisiciôn del sindrome (p ^0,005).
11.- El diagnôstico de la tuberculosis, en todo pa­
ciente con S I D A , requiers la coordinaciôn del trabajo de 
un patôlogo y un microbiôlogo por:
A.- Estar disminuida en estos pacientes la respues­
ta celular y por consiguiente la formaciôn histolôgica de
" granuloma".
B .- Si en este trabajo no se hubiesen realizado cul­
tive para aislamiento de micobacterias, en todas las biop­
sias procedentes de estos pacientes, no se hubiesen diag- 
nosticado de tuberculosis el 4 2,55%. Al no existir, en 
gran parte de esta poblaciôn estudiada, el hallazgo histo­
lôgico propio de la infecciôn por micobacterias.
12.- La prueba cutanea de Mantoux, en estos pacien­
tes con SIDA e infectada por micobacterias, no tiene valor 
como marcador epidemiolôgico.
1 3 .- Ante todos estos datos estarâ justificado, en 
nuestro medio, realizar estudio de anticuerpos frente a 
HIT a cualquier paciente que présente un cuadro de tuber­
culosis diseminada, o no comun, aunque no pertenezca al 
grupo de individuos con factores de riesgo para el SIDA.
1 4 .- Estos datos obligarân también, en nuestro m e ­
dio, a incluir de forma rutinaria el estudio de micobacte­
rias a todo paciente con diagnôstico de SIDA.
VII. ADDBIDOH .
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VII. iDDBlDUM.
BBVISIOl FOB BL CDC DB LA lUBVA DBFIlICIOl DBL 3IDA 
MMWR 1987; 36;3S-15S.
Center for Disease Control
Los CDC revisan en este auplemento la definicion de 
SIDA con intenciSn de adaptarla a las nuevas realidades y 
facilitar su comunicacion. La definicion se divide esen- 
cialmente en très partes dependiendo del grado de eviden- 
cia existante de infeccion por HIV;
Se define an caso de SIDA como uns enfermedad ca- 
racterisada por una o mas de las siguientes "enfemedades 
indicadoras", dependiendo de la situacion de evidencla de 
laboratorio de infeccion por EIV, como se muestra a contl- 
nuacion.
I. Sin evidencia de laboratorio de infeccion por HIV
Cuando no existan pruebas de laboratorio o hayan da­
do resultados inconcluyentes (ver Apéndice I) y el pacien­
te no tenga otras causas de inmunodeficiencia de I s  men- 
cionadas en el punto I - A , cualquier enfermedad de las des­
critas en el punto I-B indica SIDA, siempre que esté docu- 
mentado por un método definitive (ver Apéndice II).
I-A . Causas de inmunodeficiencia que descalifican enferme- 
dades como indicadoras de S I D A , en ausencia de evidencia 
de laboratorio de infeccion por HIV .
1.- Tratamiento con altas dos is de corticosteroides, 
inmunodepreaores o citotSxicos hasta périodes menores o 
iguales de 3 meses antes del comienzo de la enfermedad su- 
puestamente indicadora.
2.- Cualquiera de las siguientes enfermedades diag- 
nosticadas en un periodo inferior a 3 meses tras el diag-
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aôatico de la enfermedad Indicadora: enfermedad de Hodg­
kin, linfoma no Hodgkin (diatinto al linfoma craneal pri- 
mario), leucemia linfocitica, mieloma multiple, cual­
quier otro cancer de célulaa histiocitarias o linforreti- 
culares o linfadenopatia angioinmunoblâstica.
3>- Un aindrome de inmunodeficiencia congenita o ge- 
nética o un cuadro de Inmunodeficiencia adquirida atipico 
de infecciôn por HIV t al como la hipogammaglobulinemia.
I.B. Enfermedades indicadoras diagnosticadas de forma in- 
controvertible (ver Apéndice II).
1 .- Candidiasis de esôfago, traquea, bronquio o pul-
mone s .
2.- Criptococosis extrapulmonar.
3.- Criptosporidiosis con diarreas de mas de 1 mes 
de duraciôn.
4.- Infecciôn por CMV en ôrganos distintos del hîga- 
d 0 , bazo y ganglios linfaticos en personas mayores de 1
me 3.
5.- Infecciôn por virus Herpes simplex causando una 
ulcéra mucocuténea que persista més de un mes ; o bronqui- 
tis, neumonitis o esofagitis de cualquier duraciôn que 
afecte a un paciente de mas de 1 mes de edad.
6.- Sarcoma de Kaposi que afecta a un paciente de 
menos de 60 a2os de edad.
7.- Linfoma cerebral primario que afecta a pacientes 
de menos de 60 aSos de edad.
8.- Neumonla intersticial linfoide y/o hiperplasia 
pulmonar linfoide (complejo LIP/PLH) que afecta a ninos de 
menos de 13 anos de edad.
9.- Infecciôn diseminada por el complejo M . ariam o 
N. kansasii (lugares distintos a la piel, los pulmones o 
los ganglios linféticos).
10.- Neumonla por P. carinii.
11.- Leucoencefalopatla multifocal progresiva.
12.- Toxoplasmosis cerebral afectando a pacientes de 
mas de 1 mes de edad.
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II. Con evidencia de laboratorio de infeccion por HIT
Cuando hay evidencia de infeccion por HIV (Apéndice
I), cualquier enfemedad listada antes (I-B) o a continua- 
cion (II-A 0 II-B) indica un diagnôstico de SIDA, indepen- 
dienteaente de otras causas de inmunodeficiencia (I-A):
II-A. Enfermedades indicadoras diagnosticadas definitiva-
mente (ver Apéndice I I ) .
1.- Infecciones bacterianas, multiples o récurrentes 
(cualquier combinacion, de al menos 2, en un periodo de 2 
a ô o s ) , de los siguientes tipos, en niEos menos de 13 anos 
de ed a d :
Sepsis, neumonla, meningitis, infecciôn osteoarticu- 
1 a r , abscesos de ôrganos internos o cavidades corporales 
(se ezcluye la otitis media o abscesos superficiales de 
piel y mucosas), causados por Haemophilus, Streptococcus - 
(incluyendo neumococos) u otras bacterias piôgenas.
2.- Coccidioidomicosis diseminada (afectando lugares 
distintos al pulmôn, ganglios linféticos cervicales o gan­
glios hiliares).
3.- Encefalopatla por HIV (también llamada demencia 
del SIDA, demencia del HIV o encefalitis subaguda por HIV) 
(Descripciôn en Apéndice II).
4.- Histoplasmosis diseminada (afectando lugares 
distintos al pulmôn, ganglios linféticos cervicales o gan­
glios hiliares).
5.- Isosporiasis con diarrea de més de 1 mes de du­
raciôn.
6.- Sarcoma de Kaposi en cualquier edad.
7.- Linfoma cerebral primario en cualquier edad.
8.- Otros linf o m a s , no Hodgkin, de estirpe B o de 
fenotipo inmunolôgico desconocido, con los siguientes ti­
pos histolôgicos;
a) Linfoma de células pequeEas no hendidas (Burkitt
0 no) .
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b) Sarcoma inmuaoblaatico (équivalente a cualquiera 
de los siguientes, aunque no neceaariamente todos en 
combinacion: linfoma inmunoblâstico, linfoma de célulaa
grandes, linfoma histiocîtico difuso, linfoma difuso dife- 
renciado, linfoma de alto grado).
9.- Enfermedad causada por micobacterias, distintas 
a N. tuberculosis que tengan carécter diseminado (afectan- 
to a lugares distintos al pulmôn, ganglios linféticos cer­
vicales 0 ganglios hiliares).
10.- Enfermedad extrapulmonar por N . tuberculosis 
(afectando al menos un lugar fuera del pulmôn, exista o no 
afectaciôn pulmonar concomitante).
11.- Bacteriemia récurrente por Salmonella no typhi
12.- Caquexia por HIV (Descripciôn en Apéndice II).
II-B. Enfermedades indicadoras diagnosticadas presuntiva-
mente (por métodos distintos que los del Apéndice II, 
resumidos en el Apéndice III).
1. Candidiasis esofégica.
2. Retinitis por CMV con pérdida de vision.
3. Sarcoma de Kaposi.
4. Neumonla intersticial. linfoide y/o hiperplasia 
pulmonar linfoide en ninos menores de 13 anos de edad.
5. Enfermedad causada por micobacterias (presencia 
de BAAE a in identificaciôn de especies por cultivo) dise­
minada (afectando al menos a un lugar fuera del pulmôn, 
exista 0 no afectaciôn pulmonar concomitante).
6 . Neumonla por P. carinii.
7. Toxoplasmosis cerebral en pacientes de més de 1 
mes de edad.
III. Con evidencia de laboratorio en contra de infeccion 
por HIT
En este caso (ver Apéndice I) debe excluirse el 
diagnôstico de SIDA, salvo que :
A. Se hayan excluido todas las otras causas de inmu-
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nodificiencia relacionadaa con el punto I-A y
B. El paciente sufra;
1.- Neumonla por P. carinii probada de forma defi­
nitive, (ver Apéndice II).
2.- a) Cualquier otra enfermedad indicadora de SIDA 
apuntada anteriormente en el punto I-B diagnoaticada por 
un método definitive (ver Apendice II); b ) Una cifra de 
célulaa T colaboradoraa (C D ^ ) de menos de 400/mm^.
Apéndice I .Evidencia de laboratorio a favor o en 
contra de infeccion por HIT
1.- A favor de infecciôn.
Ante un paciente con una enfermedad compatible
con SIDA:
a) una muestra de suero de un paciente mayor de 15 
meses de edad, o de un niSo menos de 13 meses cuya madré 
no se sospecha que haya sufrido infeccion por HIV durante 
el periodo perinatal del niSo, que es repetidamente reac­
tiva para la presencia de Ac frente a HIV por un prueba de 
despiataje ( e j . ELISA) , siempre y cuando las pruebas de 
confirmaciôn (si se han realizado) sean positivas ;
b ) una muestra de suero de un nino menos de 13 meses 
de edad cuya madré se sospecha que ha sufrido infecciôn 
por HIV durante el periodo perinatal del niSo, que es re­
petidamente reactiva para Ac f rent e HIV por una prueba de 
despistaje ( E j ; ELISA), més un aumento del nivel de las 
inmunoglobulinas séricas y al menos una de las siguientes 
pruebas inmunolôgicas alteradas: disminuciôn del recuento 
global de linfocitos, disminuciôn del recuento de células 
CD^ 0 descenso del cociente CD^/CDg, siempre que las 
pruebas de comprobaciôn subsiguientes (e j ; Vestern-blot, o 
inmunofluorescencia), si se han realizado, sean positivas;
c) una prueba positiva de detecciôn de kg de HIV en 
suero; o
d) Un cultivo positive de HIV, (no la simple de­
tecciôn de la transcriptasa inversa), o por hibridaciôn
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"in situ" con una sonda de D N A .
2.- En contra de infeccion.
Una prueba de despista j e para la detecciôn de Ac
frente a HIV negative (e j ; ELISA), sin un resultado posi­
tive en cualquier otra prueba de infecciôn por HIV ( e j ;
Ac, Ag 0 cultivo), si se hiciesen.
3 •- Sin datos concluyentes.
a) Una prueba de despistaje para Ac frente a HIV re­
petidamente positiva seguida de una prueba de confirmaciôn 
negative o inconcluyente (e j ; Western-blot,inmunofluores- 
cencia) , en ausencia de una determinacion de Ag o de un
cultivo positive, si se hiciese;
b) Una muestra de suero de un nino de menos de 1 5
meses de edad, suya madre es sospecbosa de infecciôn por 
HIV durante todo el periodo neonatal del nino, que es re­
petidamente positiva para Ac f rent e a HIV por una prueba 
de despistaje, aun si fuese positiva por una prueba de 
confirmaciôn, sin evidencia adicional de inmunodeficiencia 
como se describiô anteriormente (en I-B) y sin un cultivo 
positivo de HIV o la presencia de Ag de HIV, si se hiciese
Apéndice II. Método* diagnoatico* dafinitlvoa para snfar- 
aadadea indicadora* da SIDA .
EIFBRMBDAD: Criptosporidios is ; Citomegalovirus; Sarcoma 
de Kaposi ; Linfoma; Neumonla intersticial linfoide o 
hiperplasia linfoide pulmonar; Leucoencefalopatla 
multifocal progresiva; Toxoplasmosis.
NETODOS DIAGlOStlCOS DEFIIITIVOS. Nicroscopla (histologla 
0 citologla).
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BlFBSMKDiO: Candidiasis :
METODOS DIA6I0STIC0S DEFIIITITOS: Inspecciôn ma- 
croscopica por endoscopia o autopsia o por microscopia 
(histologla o citologla) de una muestra obtenida directa- 
mente de los tejidos afectados (incluye extensiones de su­
perficie mucosa), no por cultivo.
BIFESHEDAD: Coccidioidomicosis, Criptococosis, His­
toplasmosis, y Virus Herpes simplex :
METODOS DIAGIOSTICOS DEFIIITIVOS: Nicroscopla(histo- 
logla 0 citologla), cultivo o detecciôn de Ag en una mues­
tra obtenida directamente da los tejidos afectados o de 
fluldos procedentes de los mismos.
EIFEEMEDAD: Tuberculosis, Otras micobacteriosis, 
Salmonelosis, Otras infecciones bacterianas:
METODOS DIAGIOSTICOS DEFIIITIVOS: Cultivo.
EIFEEMEDAD: Encefalopatla del HIV (Demencia):
METODOS DIAGIOSTICOS DEFIIITIVOS: Hallazgos cllni- 
cos de deterioro de conciencia y/o disfuncion motora que 
interfiera con las actividades profesionales o de la vida 
diaria, o pérdida de los hitos basicos en el desarrollo en 
un niSo, que progress durante semanas o meses en ausencia 
de una efermedad o condicion distinta de la infecciôn por 
HIV que pudiera explicar los hallazgos. Los métodos para 
excluir tales enfermedades dis tintas deben incluir examen 
del LCR y las imagenes cerebrales (TAC o RIM) o la autop­
sia.
EIFEEMEDAD: Caquexia del HIV.
METODOS DIAGIOSTICOS DEFIIITIVOS: Hallazgo de una 
profunda pérdida de peso involuntaria mayor del 10% del 
peso corporal, sobre llnea de peso corporal bas a l , mas 
diarrea crônica (al menos dos deposiciones blandas al dla 
durante mas de un mes) y/o debilidad crônica y flebre do- 
cumentada (durante mas de 30 dlas con carécter intermiten-
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te 0 constante;) en ausencia de una enfermedad distinta de 
la infecciôn por HIV que pudiera explicar los hallazgos. 
E j : cancer, tuberculosis, criptoaporidiosis u otra enteri­
tis especîficas.
APSIDICB III. PBUBBAS SUGBSIDAS PARA EL DIA6IOSTICO 
PRBSOHTITO DE EIPERHEDADES IIDICADORAS DE SIDA.
Enfermedades y Métodos diagnôaticoa definitivoa .
Candidiasis esofagica
a).- Comienzo reciente de dolor retroesternal con la 
degluciôn.
b).- Candidiasis oral diagnoaticada por la aparien- 
cia macroscopica de plaças blanquecinas, sobre una base 
eritematosa, o por la presencia microscôpica de elementos 
miceliares en un frôtis tomado de la mucosa oral.
Retinitis por Citomegalovirus .
Apariencia caracteristica en varios exâmenes con of- 
talnoscopio (ej.manches blanquecinas retinianas de bordes 
netos, dispersas de una manera centrifuge, s i guiendo los 
vasos sanguîneos, que progresan a lo largo de varios me­
ses, frecuentemente asociados con vasculitis retiniana, 
hémorragie y necrosis). La resoluciôn de la enfermedad dé­
jà cicatrices y atrofia retiniana con un moteado pigmenta- 
rio.
Micobaetsriosis .
Examen microscôpico de una muestra de heces o de un 
tejido 0 fluido corporal habitualmente estéril, distintos 
al pulmôn, piel o ganglios linféticos hiliares o cervica­
les, que muestren bacilos écido-alcohol resistentes de una 
especie no identificada por cultivo.
Sarcoma de Kaposi .
Presencia macroscopica de lesiones caracterîsticas
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eritemato-violâceas en la piel o membranaa oucosaa.
Neumonla intersticial linfoids .
Infiltrados pulmonares intersticiales , reticulonodu- 
lares, bilatérales, présentes en la radiografîa de tôrax 
durante dos meses, o mâs, s in que se hayan identif icado 
patôgenos ni haya habido respuesta a antimicrobianos.
Neumonla por Pneumocystis carinii •
a) Una historia de disnea de esfuerzo o t os no pro­
ductive de reciente aparicion (en los ültimos très meses);
y
b) Evidencia radiolôgica de infiltrados pulmonares 
intersticiales bilatérales, o presencia de una gammagrafla 
pulmonar con galio, que mues t re la presencia de enfermedad 
bilateral y difusa; y
c) Gasometrla arterial con P O 2 de menos de 70 mm Kg, 
0 una baja capacidad de difusion respiratoria (menor del 
30% de los valores supuestos), 0 un aumento en el gradien­
ts de oxîgeno alvéolo-arterial; y
d) Ausencia de pruebas a favor de neumonla bacte-
riana.
Toxoplasmosis cerebral .
a) Comienzo reciente de alteraciones neurologicas 
focales compatibles con enfermedad intracraneal 0 un nivel 
de conciencia reducido; y
b)Imagen cerebral con una les iôn que tiene efecto de 
masa (TAC 0 RNM) 0 la apariencia radiolôgica de una lésion 
que se hace mâs potente con la inyecciôn del contraste; y
c) Ac séricos antiToxoplasma 0 una respuesta con 
éxito a la terapéutica especlfica.
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CABACTSEBS GBIBSALBS DB LA FAMILIA HTCOBACTBRIACBAB
La familia Mycobacteriaceae comprende un solo géne- 
ro: el Mycobacterium. Esta muy relacionado con los generos 
Corynebacterium y Nocard ia de tal forma que han sido cono- 
cidos como grupo CNM (Corynebacterium-Nocardia-Mycobacto- 
r i um). En la ultima ediciôn del Bergey 1.986 anade a los 
generos citados el de Rhodococcus, ya que todos comparten 
estructura de pared tipo IV (194,197,300-304).
Las micobacterias son microrganismos de diflcil tin­
ciôn pero una vez tenidas no se decoloran facilmente, y 
por usarse en este proceso compuestos de acido-alcohol, es 
por lo que se denominan bacilos acido-alcohol resistentes, 
BAAR .
Son aerobios aunque su crecimiento se puede favore- 
oer en atmôsfera de CO2 entre el 5-10%.
MORFOLOGIA .
Se presentan como bacilos rectos 0 curvos, a veces 
son septados, en otras ocasiones son formas coco bacila- 
res e incluso pueden tener formas filamentosas figurando 
un micelio.
Este género incluye desde parasites obligados, a sa- 
profitos y a formas intermedias. No son productores de 
exotozinas, endotoxinas ni otras enzimaa que puedan provo- 
car efectos adverses en el huésped.
Para su crecimiento las especies mâs râpidas requie- 
ren de 2-3 dïas con temperaturaa de 20 20-40 20. La mayo- 
ria de las especies patôgenas requieren de 2-6 semanas y a 
temperaturaa reatringidas, algunas de ellas inferiorea a 
3720, mient ras que otras especies crecerân mej or a tempe- 
raturas superiores. Hay algunas especies que no crecen in 
vitro (197,3 0 2 ,304 ).
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BSTBÜCTOBA.
Uno de los componentes mâs importantes es la pared, 
que esta constituida por cuatro capas:
1).- Peptidoglicano, constituida al igual que el 
resto de microrganismos que la poseen, por moléculas de N- 
acetilglucosamina, NAG, y M-acetil-murâmico,N A M .
2).- Por polimeros del tipo de arabinosa y galacto-
3).- Acidos micôlicos.
4).- Lipidos superficiales: micôsidos, cord-factor y 
sulfollpidoa.
Los constituyentes totales de la bacteria se pueden 
dividir en très grupos: lipidos, proteinas y polisacâri- 
d os.
LIPIDOS:
Constituyen el 40% del peso de la célula. Estân loca- 
lizados en la pared y comprenden:
a).- Acidos grasos de cadena lineal, como âcido pal- 
altico y esteârico.
b).- Acidos grasos de cadenas ramificadas: micoce- 
rôsicos, tubérculoesteârico, micôlico y ptienoico.
Los acidos micôsidos tienen una funciôn poco clara, 
pero en algunas especies M. avlum y M. •■•gmatis actuan 
como receptores de fagos. En otras actuan como cubierta de 
defensa como ocurre en M . lepraeaurlna.
180 -
Los acidos micolicos son los respoasabl'es de la
dificultad en la tinciôn de estos microorganismos y de la
âcido-alcohol resistencia.
c).- Lipidos neutros: triglicéridos y ceras.
Los t riglicéridos son los responsables de la
resistencia de estos gérmenes a condiciones adve rs a s , y 
c ont ribuyen a su supervivencia.
d).- Fosfolipidos: cardiolipinas,fosfatidil-etanola- 
m i n a , fosfatidil-inositol. Se encuent ran fundamentalmente 
en la membrana y contribuyen a las funciones de la miama.
e).- Glicolîpidos : cord-factor, micôsidos A,3,C y
ésteres de trealosa.
f).- Sulfolîpidos, lipopolisacâridos.
Algunos de estos componentes tienen propiedades an- 
tigénicas, especialmente en los fosfolipidos, ya que el 
cord-factor sôlo la tienen cuando se une a un portador 
proteico y adyuvante.
FROTBIIÂS:
Después de los lipidos, son el componente més impor­
tante, y tienen capacidad antigénica. Son responsables de 
la reacciôn a tuberculina e inducen a la formaciôn de Ac.
DBTBRHIIAITBS DB PATOGBllCIDAD.
Aunque no son productores de exotozinas, endotoxinas 
u otras enzimas, y no res is t en mecanismos o factores pa- 
togénicos suficientemente aclaradoa, se han encontrado 
factores tôzicos que intervienen en la- patogénesia como:
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1 .- "Cord-factor"•
Se ha comprobado que la inoculacion de esta sustan- 
cia, junto con albumina bovina series m e tilada, adquiere 
antigenicidad, y este complejo producirîa Ac especlficos 
frente a cord-factor.
Los animales inoculados con este complejo sobrevi­
ves y se ha considerado que esta supervivencia es la con- 
3ecuencia de la neutralizaciôn de la tozicidad del cord- 
factor por el Ac formado.
En experimentos posteriores se comprobS que estos 
A c , que son protectores, se podîan transmitir pasivamente, 
pero al haberse aislado este factor en micobacterias avi- 
rulentas se considéra que aûn siendo un factor importante 
en la patogenia de la enfermedad, no es el ûnico.
También se ha demostrado en este factor la capacidad 
de formar granulomas, inhibir la diapedesis leucocitaria y 
les ionar "in vitro" las membranas mitocondriales.
2.-SULFOLIPIDOS.
Actuan aumentado la tozicidad del cord-factor, e in­
hibes la fusion fagosoma lisosoma que se ha comprobado es 
mas lesta en cepas virulentaa que en las avirulentas ; al 
fallar esta fusion, la supervivencia del microorganismo en 
en el interior del macr5fago es mayor.
3.- KICOBACTIIÂS T BZOQUELIIAS.
Son sustancias que facilitas el Fe al microorganismo 
y lo récupéras, las primeras lo obtienen de la transferri- 
na y las segundas de la ferritina, haciéndolo aprovechable 
para la bacteria, con lo que permite el crecimiento del 
bac i10 virulente. Dado que estas sustancias son esenciales 
para este propôsito, pueden considerarse factores de viru- 
lencia, pese a no causar efectos perjudiciales directos en 
el huésped (301,302).
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CLASIFICACIOI OB MICOBACTERIAS .
Desde la década de los aSos 30 al conocerse el papel 
patSgeno de las micobacterias no tuberculosas, se han uti- 
lizado multiples clasificaciones de esta familia, pero la 
mas aceptada es la de Runyon en 1 .939 con un resultado
practice hoy dia sôlo desde el punto de vista didâctico.
Dicha clasificaciSn se basa en los siguientes facto­
res . (305).
.- Velocidad de crecimiento.
.- Producciôn de pigment o .
.- Norfologia de las colonias.
En un primer moments dicho autor las denominô "mico­
bacterias atîpicas", pero en 1.981 se cambiô esta nomen- 
clatura por la de "micobacterias otras que las tuberculo­
sas", MOTT, que es la aceptada en la actualidad (180,303)*
Diferenciô con arreglo a esos parametros cuatro gru­
pos denominados por numéros romanos del I al IV. Cada gru­
po incluye varias especies que se diferenciarîan por;
1.- En relaciôn con la velocidad de crecimiento dis­
tingue :
Crecedores rapides los que crecen antes de 7 dîas.
Crecedores lent os los que tardan mas de 7 dîas.
Hay que tener en consideraciôn que el tiempo de divi­
sion de una micobacteria es desde 2 horas hasta 13-20 ho- 
ras, con lo cual las colonias se harân visibles bien a los 
2 dias, crecedores rapides, o a las 3 , 4 , 3  6 semanas,
crecedores lentos.
2 . - En relaciôn con las producciôn de pigmente en
presencia o ausencia de luz, distinguiendo:
Fotocromogenaa, las que forman pigment o por induc- 
ciôn de la l u z . Figura 4.
Eacotocromôgena#, las que forman pigmento s in nece- 
sidad de inducciôn por la luz, es decir también en la os- 
curidad. Figura 2.
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Ro cromSgenaa, las que carecea de pigmentacion. Fi­
gura 4 .
3 * - En relaciôn con la morfologîa de laa coloniaa
d istingue:
a). Rugosas , son colonias sec a s , blancas o de color 
crema y microscôpicamente son rugosas con filamentos o 
pseudomicelios que se disponen de forma radiada.
b). Lisas, las colonias suelen ser ci rculares con 
una prominencia central que disminuye hacia la periferia; 
a veces son transparentes y otras son una mezcla de lisas 
y rugosas.
c). Rugosidad intermedia.
A veces producen filamentos ramificados que pueden 
penetrar en el medio, bien se elevan al aire o se eztien- 
den en la superficie.
Con estas propiedades descritas e incluyendo las m i ­
cobacterias aceptadas por el International Commit ee on 
Systematic Bacteriology (ICBS) y las mencionadas en el 
nuevo Manual de Bergey, la clasificaciSn serîa la siguien- 
te;(304)
A.- COMPLEJO TUBBBCOLOSIS.
Este grupo incluye:
Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis) 
Mycobacterium africanum (H. africanum). 
Mycobacterium microti (M. microti).
GRUPO MYCOBACTERIUM BOVIS, que comprende: 
Mycobacterium bovis (M. Bovis).
Bacilo de Calmette-Guerin (BCG).
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B.- BIC0BACTBHIA3 10 TOBBHCULOSAS (MOTT)
CBOPO I.
Crecimiento lento y FotoeromSgenm#, comprende;
Mycobacterium kansasii (M. kansasii). 
Mycobacterium simiae (M. aimiae). 
Mycobacterium marinum (M . marinum). 
Mycobacterium aaiaticum (M . asiaticum).
GEÜPO II.
Crecimiento lento y Eacotocromogenaa, comprenden:
Mycobacterium acrofulaceum (N. acrofulaceum). 
Mycobacterium gordonae (M . gordonae). 
Mycobacterium azulgai (M. azulgai).
Mycobacterium flaveacena (M. flaveacena).
GHOPO III.
Crecimiento lento crecedor y Ho croaSgenaa 
GRUPO MYCOBACTERIUM AVIUM, comprende; 
Mycobacterium avium (M> avium).
Mycobacterium intracellulare (M. intracellulare)
Mycobacterium gaatri (M . gaatri).
Mycobacterium malmoenae (M. malmoense). 
Mycobacterium haemophilum (M. haemophilum).
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GRUPO MYCOBACTERIUM TERRAE, comprende:
Mycobacterium terrae (M. terrae).
Mycobacterium triviale (M. triviale).
Mycobacterium nonchromogenicum (M. nonchromogenicum)
GRUPO IV.
Crecimiento râpido, comprende:
Mycobacterium fortuitum ap fortuitum ((M. fortuitum ap 
fortuitum) .
Mycobacterium fortuitum ap peregrinum (M. fortuit um ap 
peregrinum).
Mycobacterium parafortuitum (M. parafortuitum). 
Mycobacterium chelonae ap chelonae (M. chelonae). 
Mycobacterium chelonae ap abaceaua (M. chelonae ap 
abaceaua).
Mycobacteriun phlei (M. phlei).
Mycobacterium amegmatia (N. amegmatia).
Mycobacterium vaccae (M. vaccae).
Mycobacterium chitae (M. chitae).
Mycobacterium agri (M. agri).
Mycobacterium aenegalenae (M. aenegalense). 
Mycobacterium aichienae (M. aichienae).
Mycobacterium aurum (N. aurum).
Mycobacterium neoaurum (N. neoaurum).
Mycobacterium tbermoreaistibile (M. reaiatibile). 
Mycobacterium chubuenae (M. chubuenae).
Mycobacterium duvalii (M. duvalii).
Mycobacterium flaveacena (N. flaveacena).
Mycobacterium gadium (M. gadium).
Mycobacterium gilvum (N. gilvum).
Mycobacterium komoaenae (M. komoaenae).
Mycobacterium obuenae M . obuenae).
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Mycobacterium rhodeaiae (M. rhodeaiae) 
Mucobacterium aphagni (M. aptaagni). 
Mycobacterium tokaienae (M. tokaienae) 
Mycobacterium fallax (M. fallai).
Aparté de ea ta claaificacioa eziatea otraa muchaa, 
aaî como la de Colline en 1962, que diferencia 10 grupoa 
baaadoa en:
Crecimiento a diferentea temperaturaa.
Crecimiento en medioa eapecialea,
■- Pigmentaciôn.
Senaibilidad a reaiatencia a Tioaemicarbazona.
En 1972 Marka y Richarda, claaifican 7 grupoa, baaa­
doa en loa criterion de Runyon, pero anadiendo:
Crecimiento a diferentea temperaturaa.
La temperatura optima de crecimiento de laa diferen­
tea micobacteriaa ea de 37 2C, pero,laa bay que crecen a 
22 2C como M . amegmatia y M. acrofulaceum.
Entre 30 2C y 32 20 crecen M. marinum , M. ulcerana 
y M . haemophilum.
A 45 20 crecen mejor M. avium y M . zenopi. „
Entre loa crecedorea râpidoa el N. phlei crece bien 
a 52 20.
De eata forma Marka realizô una claaificaciôn de laa 
micobacteriaa en loa aiguientea grupoa: (306).
.- Meaofilaa que crecen a 37 20 pero también pueden 
hacerlo a 27 20 y 42 20, como M . kanaaaii , N . flaveacena 
M. asulgai .........
.- Meaofilaa eatrictaa que crecen ezcluaivamente a
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37 2 C , N. taberculosia y N. bovis.
Paicrôfilaa laa que crecen a 25 2C pero algunaa 
pueden reallzarlo también a 37 20, como ocurre con algunaa 
variedadea de M. chelonae ap abaceaua.
TermSfilaa que crecen mejor a 42 20-45 20, como 
N. zenopi, N. avium, M . amegmatia y M . phlei.
.- De amplia tolerancia, que pueden crecer a cual- 
quier temperatura, pueden aer: N. aaiaticum, M. thermore- 
aiatibile ........
En 1 981 Bailey V C , hace una claaificaciôn en rela- 
cion con aer fâcilea o dificilea de tratar, y laa diferen­
cia: (234)
.- De fâcil tratamiento: N. kanaaaii, M. asulgai y
H. Karinua.
.- De diflcil tratamiento: K. avium-intracellulare, 
M . aimiae y K. acrofulaceum.
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DIA6I0STIC0 DB LOS IIFBCTADOS PGR H. TOBBRCÜLOSIS 
PGR PRORBAS CUTAIBAS. IITRABBRMGRRBACCIGI DB KAITGÜZ
Infeccion no es sinSnimo de enfermedad, pero es ne- 
cesaria para que la enfermedad aparezca. For consiguiente 
es mas frecuente la poblaciSn infectada que la enferma, y a 
que en los infectados las defenses naturales van a evitar 
el progreso hacia la enfermedad (197,302,307).
Entre las personas infectadas con M. tuberculosis 
solo el 5-10$ progresan hacia enfermedad dentro de los 
primeros 5 anos, entendiendo como tal la aparicion de sin- 
tomatologla clinics con les iones anatomapatologicas ; de 
ellos solo la mitad de los mismos desarrollan procesos ca- 
vitarios pulmonares, llegando a hacerse contagiosos (1 9 4 , 
302 ,307).
La deteccion rapide de la infeccion por M. tubercu­
losis se basa en une prueba dependiente de la inmunid ad 
celular: la prueba int radé rmic a a la tuberculina o reac-
ci5n de Kantoux.
La tuberculosis es el prototipo de infeccion que re­
quière la respuesta inmune celular para su control, pués 
aunque también existe una respuesta en la inmunidad humo­
ral, con la formaciSn de Ac, no se ha demostrado que ésta 
tenga un papel protector (194,197,302).
De esta defensa inmune celular depende la formaciSn 
del "granuloma" y la repuesta a las intra-dermorreacciones 
a sensitinas especificas de las micobacteriaa; entre ellas, 
la fundamental es la ya citada reacciSn de Nantouz, que 
résulta un ezcelente marcador epidemiolSgico para diferen- 
ciar poblaciones vîrgenes de las infectadas (307-31O ) .
En esta prueba cutânea el Ag utilizado para su rea­
li zaciSn es conocido como PPD, (Derivado Proteico Purifi- 
cado), no olvidemos que el primero que lo présenté fué el 
propio descubridor del bac ilo tuberculoso, Roberto K o c h , 
"vieja tuberculina", (OT), aunque es cierto que él lo pre- 
presento como tratamiento y no con la finalidad que se 
emplea hoy dia como marcador epidemiolSgico.
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Este Ag se obtiens a partir de un filtrado de culti- 
vo de M . tuberculosis que se précipita con sulfate amonico 
0 con âcido trieloroacético.
El primero que la denominô de esta forma, PPD, fué 
Seibert en 1 .932, y la obtiens de un cuitivo de H. tuber­
culosis . La PPD es un polvo blanco, soluble en agua y que
contiens polisacéridos, acidos nucleicos y llpidos.
En 1.941 él mismo obtiens un lo te de PPD-S produc to 
més purificado, que se précipita con sulfato aménico y que
es lo que se ha considerado posteriormente como Patron In-
ternacional de PPD por el Comité de Expertes en Standari- 
zacion Biologica de la OMS.
Se han ido obteniendo dis tintas tuberculinas creando 
al tiempo gran confusion. La OMS se ha preocupado de este 
problems, normalizando un lots con uso internacional, el 
PPD-RT23, para cubrir las necesidades de todos los pal ses 
y tener resultados similares.
La tuberculina europea, la PPD-HT23, preparada por 
Magnusson en Copenhage, utilisa como précipitante el écido 
tricloroacético, en lugar del sulfato amonico empleado por 
Seibert, por lo que el contenido de polisacéridos es menor 
en la PPD-RT23 que en la PPD-S, pero por el contrario el 
contenido de acidos micélicos es mayor.
Esta diferencia de compoaicién hace que sea diferen- 
te la actividad biolégica, pero se puede relaeionar la ac- 
tividad de ambas tuberculinas haciendo la correspondencia 
de que 5 UT de PPD-S son équivalentes a 2 UT, 0 , 2,5 UT de 
PPD-RT23-
La PPD-RT23 evidencia mejor el estado de sensibili- 
dad no especlfico, por lo que no debe emplearse en paises 
donde existe gran senaibilidad a micobacteriaa ho tubercu- 
losas y donde sera necesario el uso de la PPD-S como Ag de 
eleccién. En paises como el nuestro en que la senaibilidad 
tuberculina es cas! de tipo especlfico,la tuberculina PPD- 
RT23 sigue siendo la de elecciôn.
Este medio de diagnéstico de infeccion por M . tuber­
culosis résulta, a veces, mas sensible que la radiologla.
- 190
para su valoraciôn se preciaan, para confiraar su negati- 
vidad, la aplicacién de très dosis intradéraicas: una pri­
mera de 1UT, una segunda de 2UT y una tercera de 5UT con 
lectures a las 48-72 horas. El diémetro de induraciôn de 
C-4am se considéra negative, el de 5-9mm se considéra como 
dudoso y el de 10mm o mâs positive; este ea el tamaSo m i ­
nime de induraciôn para considérer a un individuo como 
reactor.
Los test cutâneos pueden usarse también para identi- 
fcar micobacteriaa del grupo NOTT aegûn la clase de sen- 
sitina empleada, y asl bay comercializadas, aunque no to- 
das en Espana, las aiguientea en relaciôn con los grupos 
de la claaificaciôn de Runyon:
PPD-Y para el Grupo I.
PPD-G para el Grupo II.
PPD-B para el Grupo III.
PPD-P para el Grupo IV.
Cad a sujeto infectado con una de ellas d ara una po- 
sitividad al grupo adecuado.
Aunque una prueba de senaibilidad con cualquier PPD 
signifies infeccion, no siempre su positividad manifiesta 
enfermedad activa ; por el contrario un 70$ de pacientes 
con enfermedad activa presentan PPD(-) (307).
Esta negatividad en las pruebas de intradermorreac- 
ciôn a diferentea sensitinas y fundamentalmente a PPD-S, 
la encontramos en: enfermedades viricas que dan anergia 
transitoria, como por ej el Sarampiôn, la Sarcoidosis, la 
terapia con corticoides, la caquezia, en neoplasias y el 
empleo de ciertos agentes citotôzicos (194).
No bay que olvider el grupo de pacientes, con enfer­
medad activa, que tienen pruebas tubercuU n i c e s  negativas 
sin ninguna otra enfermedad de base. Esto ea debido a que 
las micobacteriaa, en si mism a s , producen anergia, siendo 
asl la tuberculosis miliar el mejor ejemplo de este fenô- 
m e n o . Los pacientes recuperan la reactividad a la tubercu­
lins en el curso de la terapia antituberculosa.
1 9 1 -
El mecaniamo de anergia en la tuberculosis se 
comprendiS bien con la detecciSn de la supresion en la ac­
tividad celular en sangre periférica en pacientes con tu- 
berculisis y PPD negativos.
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